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Depuis les publications déja anciennes — la premiére date 
de 1908 —de l'un de nous en collaboration avec C. Guérin (1), 
on sait que le bacille tuberculeux d’origine bovine, cultivé en 
séries successives sur pommes de terre cuites dans de la bile de 
boeuf glycérinée & 5 p. 100, perd graduellement son pouvoir 
tuberculigéne et acquiert des propriétés biologiques particu- 
liéres qui permettent de Vutiliser pour conférer aux jeunes 
bovins une résistance manifeste aux infections virulentes, 
naturelles ou provoquées, et que cette résistance se maintient 
aussi longtemps que les animaux traités conservent dans leurs 
organes lymphatiques des bacilles atténués vivants. La résis- 
tance cesse dés que les bavilles-vaccins ont été éliminés par les 
voies naturelles d’excrétion. 

Nous nous sommes proposés — et c’est ce qui fait objet du 
présent mémoire — d’observer les effets de ce bacille bilié sur 
Vorganisme de divers animaux, autres que ceux de espace 
bovine, sensibles & l’infection tuberculeuse. Notre étude a été 


(1) Acad. des Sciences, 28 décembre 1908, 2 novembre 1909 et ces Annales, 
septembre 1911, février 1913, avril 1914, février 1919 et septembre 1920. 
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poursuivie parallélement sur des animaux neufs et sur des 
animaux préalablement infectés de bacilles virulents. 

Nos expériences ont été effectuées avec des cultures du 200° 
au 235° passage sur milieu bilié, réensemencées toutes les 
deux semaines et maintenues & la température de 38°. 

Nous n’avons constaté aucune modification dans les carac- 
teres de notre bacille. Reporté sur pommes de terre-bouillon 
glycériné ordinaire, sa culture reprend l’aspect normal du 
bacille tuberculeux sur ce milieu, mais il ne récupére aucune 
virulence et il reste incapable de produire des tubercules. 


I. — Effets d'une seule inoculation de bacilles biliés aux 
animaux sains. 


a) Copaye. — Les faibles doses de 0 milligr. 5 4 4 milli- 
gramme (nos chiffres correspondent toujours au poids de 
bacilles pesés a l'état frais), injectées en une seule fois sous la 
peau, ne produisent ni abcés ni réaction ganglionnaire; seule- 
ment un peu de tuméfaction locale qui se condense en un 
pelit noyau dur, lequel disparait en deux ou trois semaines, 
sans laisser de traces. 

Avec 5 210 milligrammes on voit apparaitre trés rapidement 
un cedéme auquel succéde un petit abcés qui, du dixiéme au 
douziéme jour, s’ouvre a l’extérieur, forme un véritable chancre 
a bords taillés & pic et qui suppure pendant deux a quatre 
semaines, puis se cicatrise. Le ganglion correspondant présente 
une légére tuméfaction, bientét effacée. 

L’infection ne se généralise pas. L’'animal reste en parfaite 
santé. 

Dans le péritoine, les petites doses sont également bien sup- 
portées. A partir de 3 45 milligrammes on observe une réaction 
épiploique et mésentérique intense, avec formation de petits 
amas d’apparence nodulaire, pédiculés, constitués au centre 
par une agglomération de bacilles et de polynucléaires, a la 
périphérie par des cellules macrophages noyées dans un réseau 
de cellules conjonctives. Ces nodules, plus ou moins conglo- 
mérés, finissent par se résorber. Chez les animaux sacrifiés 
trois mois aprés Vinoculation, et qui sont d'ailleurs restés en 
parfait état de santé apparente, on ne les retrouva plus. 
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L'inoculation de 1 milligramme en plein derme du coussinet 
plantaire est intéressante. Elle détermine un cedéme sensible 
qui persiste deux ou trois jours et qui s’efface presque comple- 
tement. Puis, du dixiéme au douziéme jour, on voit tout a coup 
la face palmaire se tuméfier de nouveau. II s’y forme plusieurs 
petits ulcéres superficiels, d’apparence lupique. Le ganglion 
poplité correspondant devient volumineux; il peut atteindre 
les dimensions d’un pois. La région inguinale s'‘empate. Les 
ulcéres laissent suinter une sérosité sanguinolente qui contient 
quelques bacilles granuleux, altérés, presque tous intraleuco- 
cytaires. 

Au bout de quelques jours, la tuméfaction ganglionnaire 
disparait, la lésion locale se couvre d’une crotite épaisse, puis 
se cicatrise, ne laissant d’autre trace qu'un peu d’épaississe- 
ment du derme. 

Plus intéressante encore est l¢noculation intravasculaire 
réalisée par ponction du coeur. 

Les doses de 1 410 milligrammes, injectées en une seule 
fois sous le volume de 1/2 cent. cube pour les jeunes cobayes 
de 150 a 200 grammes, de 1 cent. cube pour les cobayes adultes, 
sont parfaitement tolérées. 

Les premiers jours quisuivent, on n’observe rien d’anormal. 
Puis tout a coup, vers le quinziéme jour, apparait une brusque 
tuméfaction de tout le systeme ganglionnaire, principalement 
apparente aux aines, et qui persiste pendant une dizaine de 
jours, puis s’efface définitivement. Les animaux sacrifiés au 
cours de cette période réactionnelle ne présentent aucune 
altération viscérale; tous leurs organes sont apparemment sains. 
On ne trouve aucun tubercule dans les poumons, ni dans la 
rate, bien que les bacilles soient nombreux dans ceile-ci, et 
dans la moelle osseuse. 

On peut injecter impunément 25, 50 et méme 100 milli- 
grammes (toujours sous le volume de 1 cent. cube) dans le 
cceur des cobayes adultes sans produire de Iésion tuberculeuse. 
A l’examen histologique des organes des animaux sacrifiés 
vingt jours aprés V’inoculation, on trouve seulement des bacilles 
dans tous les organes, généralement inclus dans des macro- 
phages volumineux. 

Leintroduction dans lestumac, au moyen d'une pelite sonde 
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cesophagienne, de 50 & 100 milligrammes de bacilles provoque 
également, aprés deux ou trois semaines, une tumétaction 
passagére de tout le systeme ganglionnaire et surtout des gan- 
clions mésentériques. I] n’en résulle d’ailleurs aucun dommage 
pour la santé des animaux qui restent parfaitement sains. 
Enfin, comme l'un de nous, avec C. Guérin et V. Grysez (1), 
avait montré avec quelle facilité les bacilles tuberculeux viru- 
lents traversent la muqueuse oculaire sans y laisser la moindre 
trace de leur passage et vont créer, dans les ganglions cervicaux 
correspondants, d'énormes lésions qui rappellent celles de la 
scrofule humaine, puis se généralisent, nous ayons répété les 
mémes expériences d’infection par instillation de bacilles biliés 
en émulsion concentrée (100 milligrammes par cent. cube). 
Ces bacilles sont absorbés comme les bacilles virulents. Ils 
provoquent dans les ganglions cervicaux une tuméfaction 
fugace; mais, aprés quelques semaines, on ne les retrouve 
plus et lengorgement ganglionnaire s'est complétement effacé. 


b) Laew. — L’einjection sous-cutanée de petites doses de 
bacilles biliés (1 & 5 milligrammes) est aussi bien supportée par 
le lapin que par le cobaye, mais la sensibilité de cet animal 
aux inoculations intraveineuses est manifestement plus 
erande. A partir de 20 milligrammes on provoque assez fré- 
quemment la formation de foyers de pneumonie dont la masse 
hépatisée est bourrée de bacilles. Les animaux succombent 
alors aprés deux ou trois semaines. Mais nous avons cependant 
pu faire supporter a plusieurs lapins jusqu’é 100 milligrammes 
sans que leur santé soit troublée. 


c) Uren. — Un petit chien, pesant environ 4 kilogrammes, 
a recu une premiere fois dans les veines 0 milligr.'5 de bacilles 
biliés ; cing jours aprés, une nouvelle dose de 4 milligramme, 


(1) Soc, de Biol., 15 février 1913. 
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également dans les veines, et trois mois plus tard 10 milli- 
grammes dans le péritoine. 

Sauf un peu d’hyperthermie aprés la deuxiéme et la troi- 
siéme injection, il est resté en parfait état. 

Nous l’avons sacrifié au bout de six mois. Son autopsie n’a 
fait découvrir qu’un petit groupe de ganglions mésentériques 
assez volumineux, noyés dans une masse graisseuse. Ces gan- 
glions ne contenaient d’ailleurs aucun foyer caséeux. Leur 
structure étail normale, mais ils contenaient encore des hacilles 
intacts. 


d) Since. — Un macaque cynomolgus, inoculé une premiére 
fois le 24 septembre 1920, dans le péritoine, avec 2 milligr. de 
bacilles biliés, et une seconde fois le 16 janvier 1921, avec 
4milligrammes, également dans le péritoine, est resté parfaite- 
ment gai et bien portant pendant deux mois. Le 25 mars 1921, 
ayant contracté une infection intestinale au contact d'un autre 
singe, 11 mourut. Les organes, soigneusement examinés, ne 
présentaient aucune lésion tuberculeuse. 


e) Carvat. — Alors que les bacilles biliés de 42° passage 
s’étaient encore montrés virulents et tuberculigénes pour un 
cheval, dans une expérience relatée par ]’un de nous avec 
C. Guérin en 1941 (1), nous avons constaté que ceux de 213° 
passage, 4 la dose de 10 milligrammes intraveineuse, produi- 
sent une fiévre passagére (température maxima 39°S) a partir 
du deuxiéme jour apres linoculation. Cetle fievre dure dix 
jours, sans troubles fonctionnels autres qu’un peu d’accélération 
des mouvements respiratoires et d’amaigrissement, puis tout 
rentre dans l’ordre. 

Un cheval neuf a recu 100 milligrammes de bacilles biliés 
dans la veine jugulaire en une seule injection. Chez lui, la tem- 
pérature s’est élevée & 40°% a partir du quatriéme jour. Elle a 


(1) Ces Annales, 9 septembre 1911. 
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diminué ensuite pour se maintenir entre 39°5 et 40° pendant 
deux semaines qui furent suivies d’une série d oscillations 
thermiques décroissantes jusqu’au trentiéme jour. Pendant 
toute cette période fébrile animal avait peu d’appétit, sa respi- 
ration el son pouls étaient accélérés, ses muqueuses subicté- 
riques, sa démarche chancelante. Il présentait des cedémes 
fugaces aux membres et l’auscultation, du septitme au 
quinziéme jour, faisait percevoir des signes de congestion 
pulmonaire. Six semaines aprés l’inoculation l’animal était 
parfaitement rétabli. 

Cing mois aprés, nous lui avons injecté de nouveau, dans la 
jugulaire, 200 milligrammes de bacilles biliés, dilués dans 
500 cent. cubes d’eau physiologique. L’injection fut poussée tres 
lentement et bien supportée. 

Ce cheval fut sacrifié deux semaines plus tard. On trouvait 
des bacilles dans tous ses viscéres et dans ses ganglions lym- 
phatiques, mais aucun de ses organes ne présentait la moindre 
lésion tuberculeuse. 

Le cheval offre done une sensibilité plus grande au bacille 
bilié que les petits animaux de laboratoire. L’infection massive, 
intraveineuse, détermine chez lui une maladie fébrile, d’allure 
typhique, assez bénigne et qui ne s’accompagne d aucune for- 
mation nodulaire. 


ll. — Effets des inoculations répétées de bacilles biliés aux 
animaux sains. 


On sait que les inoculations répétées de bacilles virulents, 
vivants ou morts, lorsqu’elles sont faites par voie sous-cutanée 
par exemple, 4 des intervalles convenables, déterminent une 
hypersensibilité de plus en plus grande qui se manifeste par un 
effort de l’organisme tendant 4 l’expulsion de plus en plus 
rapide des hacilles (phenoméne de Koch). 

Il était intéressant d’observer ce qui se passe dans les mémes 
conditions vis-a-vis des bacilles biliés. 

Quatre cobayes qui avaient recu une premiere fois 0 milligr. 5 
de bacilles biliés sous la peau ont été soumis & une nouvelle 
injection de la méme dose, également sous la peau, vingt-six 
jours plus tard. Cette seconde injection a déterminé chez tous 
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apparition rapide (en quelques heures) d’un cedéme volumi- 
neux, dur, puis d’un abcés fluctuant, atteignant le sixiéme jour 
le volume d’un pois, qui s’est résorbé dans la suite sans 
sulcérer. 

Avec de plus fortes doses, dépassant 1 milligramme, une 
seconde injection, faite vingt-six jours aprés la premiére, déter- 
mine toujours la formation d’un abcés qui se vide a l’extérieur, 
suppure en s’ulcérant et guérit en quatre & cing semaines. 

Les réinfections par voie vasculaire (ponction du ceeur) de 
1 & 2 milligrammes, lorsqu’elles sont faites moins de trente 
jours aprés la premiére, n’entrainent généralement aucun acci- 
dent. Mais lorsqu’on les effectue plus tardivement, par exemple 
aprés soixante ou soixante-quinze jours, la moitié des animaux 
succombent trés vite, en six & quarante-huit heures, en hypo- 
thermie, comme il arrive chez les cobayes tuberculeux intoxi- 
qués par une forte dose de tuberculine; et pourtant, a l’au- 
topsie, on ne trouve aucune lésion tuberculeuse. 

Les mémes phénoménes s’observent, avec plus d’intensilé 
encore, chez les lapins. 

Mais c’est chez le cheval qu'il est le plus facile de les étudier. 

Les réinoculations intraveineuses produisent des réactions 
thermiques de plus en plus précoces et de plus en plus bréves, 
comme si la substance toxique, pyrétogéne des microbes 
était libérée avec une vitesse croissante au cours des injections 
successives. 

C'est ainsi que, chez un cheval qui a subi, du 8 juillet 1920 
au 16 mars 1921, toute la série de réinfections successives 
aux doses indiquées ci-aprés, quelles que fussent les doses 
injectées apres la seconde inoculation, lhyperthermie appa- 
raissait dés la deuxitme heure; elle s’accroissait jusqu’a la 
dixiéme ou la douziéme, puis décroissait rapidement; mais la 
température ne redeyenait normale qu’aprés cing 4 sept 
jours. 

Il ne s’agit donc pas d’une réaction tuberculinique, mais 
dune véritable réaction d’infection, au cours de laquelle nous 
avons constaté un accroissement progressif du nombre des 
lymphocytes, des petits mononucléaires et des grands mono- 
nucléaires, avec diminution paralléle du nombre des polynu- 


cléaires. 
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Cheval. 

8 juillet 1920. . . Injection intraveineuse de 10 milligr. bacilles biliés. 
41 septembre 1920. _ 5 — 
42 octobre — — 5 _— 
2novembre — a= 5 — 
16 —_ —_— — 10 — 
11 décembre — — 10 — 
43 janvier 1924... -— 45 — 
45 février — .. — 10 — 
7 mars ae ie bene — 4 _ 
Tous les jours, du 

Saul 1 6rmanrs a — 1 — 


Cet animal, mort d’embolie vasculaire le 10 mai, & la suite de 
injection massive intraveineuse de 300 milligrammes, ne 
présentait & l’autopsie aucune Jésion tuberculeuse. Tous ses 
organes étaient sains. 


Ill. — Effets des bacilles biliés sur les animaux tuberculeux. 


Au cours de nos nombreuses expériences nous avons constaté 
que les animaux sains, inoculés soit avec des bacilles biliés 
vivants, soit avec des bacilles biliés tués par la chaleur, devien- 
nent, aprés des temps variables suivant la dose de _ bacilles 
recue par eux, sensibles & la tuberculine. 

Un lapin, par exemple, injecté par voie intraveineuse avec 
20 milligrammes de bacilles biliés morts, présente le vingt et 
uniéme jour une réaction tuberculinique typique apres une 
injection sous-cutanée de 0c. c. 1 de tuberculine brute. 

Il n'est donc pas surprenant que, lorsqu’on injecte des 
bacilles biliés aux animaux déja infectés par des bacilles viru- 
lents, on provoque non seulement le phénoméne de Koch, 
mais aussi une élévation de température. Toutefois celle-ci est 
plus tardive et plus prolongée que celle que l’on observe aprés 
les injections de tuberculine. 

L’introduction de bacilles biliés, méme & fortes doses plu- 
sieurs fois répétées, dans l’organisme des animaux déja tuber- 
culisés ne produit aucune aggravation de la maladie. 

Une vache qui réagissait positivement & la tuberculine a 
ainsirecu, dans la jugulaire, une premiere fois 10 milligrammes 
de bacilles biliés. 36 heures aprés, sa température, qui était 
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jusque-la normale, s’est élevée 2 40° 2 et s’est maintenue les 
jours suivants entre 38°6 et 39°6. 

Neuf jours plus tard, nous lui avons injecté en une seule 
fois, également dans la veine, 50 milligrammes de bacilles 
biliés. Sa température, qui était encore de 38°8 lors de linjec- 
tion, s’est élevée & 40°6 & la quarante-huitiéme heure et a mis 
douze jours & redescendre & la normale. Cette vache présenta 
tout d’abord quelques symptomes alarmants: forte dyspnée, 
toux bréve, fréquente, marche pénible, amaigrissement pro- 
gressif pendant trois semaines. Elle se rétablit ensuite, reprit 
son poids et son appétit normaux. Nous l’avons sacrifiée au 
bout de deux mois et demi. On lui trouva deux petits abces 
pulmonaires caséeux et de nombreux tubercules calcifiés dans 
le ganglion médiastinal postérieur. C’étaient des lésions mani- 
festement anciennes. Aucun de ses organes ne présentait de 
formations tuberculeuses récentes. 

Le pus des Iésions pulmonaires a tuberculisé un cobaye. 
Ces lésions n’étaient donc pas dues au bacille bilié. 


IV. — Résistance conférée au cobaye par le bacille bilié aux 
infections par le bacille tuberculeux virulent. 


Nous avons entrepris des expériences en vue de rechercher 
s'il est possible, au moyen du bacille bilié, introduit dans lor- 
ganisme & dose unique ou a doses plusieurs fois répétées, de 
conférer au cobaye une résistance appréciable 4 l’infection 
expérimentale par le bacille virulent. 

Jusqu’a présent, les résultats que nous avons oblenus mon- 
trent que Vimprégnation par voie sanguine et par une seule 
injection intracardiaque parait étre, dans une certaine mesure, 

-efficace, tandis que les inoculations préventives a peliles doses 
par voie sous-cutanée ou par voie péritonéale, ne le sont pas, 
au moins vis-a-vis des infections virulentes graves. 

L’épreuve de nos animaux a toujours été faite par la méthode 
instituée par l'un de nous avec C. Guérin, et qui consiste a 
instiller sur l'un des yeux une goulte d’émulsion concentrée 
de culture virulente (10 milligrammes de bacilles bovins, de 
virulence connue, triturés au mortier d’agate avec 1 goutle de 
bile de boeuf et 1 cent. cube d’eau salée physiologique). Aucun 
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animal ne résisle a ce mode d’infection qui offre ’avantage de 
ne créer aucune lésion de porte d’entrée et d’évoluer avec assez 
de lenteur. Les ganglions du cou sont d’abord atteints. Au 
bout de quatre & cing semaines ils sont nettement perceptibles 
au toucher, ont déja le volume d’un pois, et la maladie se 
eénéralise par voie descendante en deux mois et demi a trois 
mois, suivant une marche des plus réguliéres. 

Nous avons traité préventivement un lot de cobayes par une 
seule injection intracardiaque de 1 & 5 milligrammes de 
bacilles biliés. Quelques-uns de ces animaux ont été éprouvés 
comme il est dit ci-dessus, un mois plus tard, en méme temps 
qu’un nombre égal de témoins qui tous, ont succombé avec de 
volumineux ganglions du cou, caséifiés, et des lésions tuber- 
culeuses multiples, principalement dans les poumons et la 
rate. 

Les cobayes traités préventivement restent en parfait état de 
santé apparente trois mois et demi aprés quils ont subi 
l’épreuve d’infection virulente. 

Ceux que nous avons sacrifiés & la fin du deuxieme et du 
troisiéme mois n’ont aucune lésion pulmonaire ni viscérale. 
On trouve chez tous un ou deux ganglions cervicaux gros 
comme une lentille ou un petit pois, tres différents d’aspect de 
ceux des témoins. Alors que, chez ces derniers, les ganglions 
sont énormes, pleins de pus caséeux fourmillant de bacilles, 
les ganglions des traités ont une consistance dure et sont con- 
stitués par une coque fibreuse contenant, au lieu de pus, un 
liquide séreux, clair, pauvre en leucocytes et ne montrant que 
de rares bacilles. 

Nos observations doivent étre poursuivies beaucoup plus 
longtemps en vue d’établir si la résistance ainsi conférée est 
durable. Mais 2/ apparait évident que Tinfection tuberculeuse 
évolue dune maniére toute différente chez les cobayes préventi- 
vement traités par Cinjection intracardiaque de bacilles biliés 
que chez les témoins. 

C'est la seule conclusion que, quant & présent, nous soyons 
fondés & retenir. 


SUR L’EMPLOI 
DE LACIDE OXYAMINOPHENYLARSINIQUE 
ET DES ACIDES ARYLARSINIQUES EN GENERAL 
DANS LE TRAITEMENT DES SPIRILLOSES 
ET DES TRYPANOSOMIASES 


(NOTE PRELIMINAIRE) 


par E. FOURNEAU. 


A la suite de ses recherches et de celles de ses collaboraleurs 
Ehrlich a été amenéa conclure & la spécificité de arsenic triva- 
lent (forme arsénoique : — As = As —; forme oxyde d’arsine: 
— AsQ) et & rejeter l'emploi des acides arsiniques, dont le 
type le plus connu est, on le sait, Varsanilate de sodium ou 
Atoxyl. 

Cependant, quand on lit avec soin les travaux d’Ehrlich et 
en particulier la célébre étude qu il a faite en collaboration 
avec Hata (1), on a impression que sa doctrine repose sur des 
bases fragiles. Ces bases sont les suivantes : 

1° Les acides arsiniques (a l'état de sels neutres) n’ont pas 
d’action sur les parasites in vitro; ce n’est donc pas sous cette 
forme qu ils les détruisent quand on les injecte & des animaux 
infestés. D’autre part, les dérivés 4 arsenic trivalent (arsé- 
noiques-oxydes d’arsine) élant trés actifs om viiro, il est naturel 
de penser que les acides arsiniques sont réduits dans l’orga- 
nisme et Ehrlich fut ainsi amené logiquement, semble-t-il, a 
traiter les maladies ressortissant de la médication arsenicale, 
directement par les dérivés aromatiques ot l’arsenic est triva- 
lent. 

2° Méme en admettant pour tout acide arsinique et pour 


(1) Enrica et Hata. La Chimiothérapie expérimeniale des spirilloses (traduc- 
tion Emery). A. Maloine, éditeur, Paris, 19114. 
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l'arsénoique correspondant une activité égale, c’est-a-dire un 
rapport . (C = action curative, T = dose tolérée) identique, 
une raison majeure oblige, dit Ehrlich, a écarter les acides arsi- 
niques. Tous ceux qui ont été essayés jusqu ici, méme l’Atoxyl, 
malgré qu’ils ne soient pas trés toxiques 4 proprement parler, 
ont donné lieu & des troubles nerveux se traduisant, chez 
Vhomme par de l’amaurose (Atoxyl), chez les animaux, par 
des mouvements convulsifs et des phénoménes giratoires 
(souris danseuses). Or on n’observe pas ces accidents apres 
Vadministration des dérivés arsénoiques. 

Contre les conclusions qu’Ehrlicha tirées de ces observations, 
conclusions qui ont orienté toutes ses recherches et celles qui 
ont été faites apres lui jusqu’a ces derniéres années, je puis 
apporter les arguments suivants : 

1° L’action in vétro ne détermine pas nécessairement l’aclion 
in vivo. Exemple : Bleu de méthyléne (Ehrlich et Hata, Joc. cit., 


p. 13). D’ailleurs, 7m vivo, c'est surtout le rapport = qui 


compte, et la plupart des antiseptiques, qui sont si puissants 
dans une culture, n’agissent pas chez l’animal infecté. 

2° Les arsénoiques ne sont pas toujours actifs zm vitro. C'est 
le cas pour l’arsénophénylglycine. 11 semble que des facteurs 
imconnus, d'autres fonctions que la fonction arsénoique, inter- 
viennent dans un sens favorable ou défavorable & |’action anti- 
septique. 

3° Les arsénoiques ne sont pas toujours plus actifs im vivo 
que les acides dont ils dérivent. C'est le cas pour l’acide oxya- 
minophénylarsinique, comparé au 606 par Ehrlich Jui- 
méme. 


+ 


A . ’ 
« Le rapport F pour cet acide est en effet le méme qu’avec 


le « dioxydiaminoarsénobenzol (606) ». (Ehrlich Hata, p. 44); 
du moins dans le seul cas ot la comparaison a été faite. Parfois 
méme les acides sont plus aclifs; c’est le cas pour l’acide 
dichlorophénolarsinique comparé & l'arsénoique correspondant 
(Ehrlich Hata, p. 20). 

4° Il n'est pas démontré que les accidents nerveux sont impu- 
tables a la seule fonction acide arsinique. 
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Mes recherches déja anciennes sur l’Atoxyl et la découverte 
que j’ai faite de fortes proportions d’arsénite de soude dans 
des échantillons, d'origine allemande, de ce produit (1), 
mais surtout les travaux entrepris récemment a I'Institut 
Rockefeller (2) et ceux effectués dans mon laboratoire m’in- 
duisent & penser que les accidents nerveux signalés par 
Ehrlich sont dus, peut-étre, a des impuretés de l’Atoxyl et des 
acides arsiniques employés par Hata. S’il en était bien ainsi, 
le principal argument contre l'emploi des acides arsiniques 
tomberait, et les recherches sur les arsenicaux prendraient une 
tout autre direction, ’emploi en clinique des acides offrant de 
grands avantages sur celui des arsénoiques. 

Examinons d'abord le cas de |’Atoxyl. 

Les troubles oculaires ont été surtout signalés au début de 
l'emploi de ce médicament contre l’avarie, alors que non 
seulement on en administrait de tres fortes doses, mais encore 
a un moment ot, comme je viens de le dire, il contenait des 
proportions notables d’arsénite de soude. On peut done penser 
que cette impurelé de l’arsanilate de sonde élait pour quelque 
chose dans les cas d’amaurose, d’ailleurs rares, qui ont été 
signalés.. 

Passons 4 l’acide oxyaminophénylarsinique. Voici ce qu’en 
dit Hata, qui ne l’a expérimenté que dans la fiévre récurrente 
(Ehrlich Hata, /oc. cet., p. 44). 

L’acide oxyaminophénylarsinique est notablement moins 
toxique que le composé précédent (oxyde aminophénolarsi- 


. C Nir ap / A ’ ‘ le di ‘ di 
nieux) le rapport 7 est a peu pres le méme quavec le dioxydia- 


minoarsénobenzol (606). Mais ce composé provoque les mémes 
accidents secondaires (souris danseuses) que l’acide dichloro- 
phénolarsinique et ne peut, pour ce motif, entrer dans la pra- 
tique. » 

fl m’a semblé qu ‘on ne pouvait, sans de nouveaux essais, 
condamner des produits possédant des qualités sérieuses. 

Méme & s’en tenir au seul cas de |’acide oxyaminophénylar- 
sinique qui s’est montré aussi actif que n ‘importe quel autre 


(1) Voir & ce sujet les premiéres communications de M. Hallopeau sur le 


traitement de l’avarie par l’atoxyl. 
(2) Jacos et HEIDELBERGER. 
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composé arsenical dans le traitement de la fiévre récurrente, 
il était intéressant de l’étudier dans d’autres maladies. 

J’ai done fait préparer dans mon laboratoire et étudier sur 
les animaux un certain nombre d’acides arsiniques. Les 
recherches purement chimiques seront publiées & une autre 
place (1). Mais je dirai tout de suite que les essais effectués 
sur les animaux ont montré la supériorité incontestable de 
acide oxyaminophénylarsinique sur les autres acides. Aussi 
les recherches ont-elles convergé momentanément autour de 
ce composé. La préparation trés délicate de cet acide et celle 
de son sel de soude ont été étudiées avee grand soin par 
M. Tréfouel, qui les a obtenus parfaitement blancs et purs. 
Nous avons noté l’extréme altérabilité du sel de sodium en 
solution aqueuse (cette derniére noircissant en quelques 
minutes quand on V’abandonne a Vair) et nous avons établi 
les conditions d’emploi de ce sel que nous désignerons ci-apres 
par le chiffre 189. 

Le 189 a été étudié par M. Navarro dans le laboratoire de 

M. Mesnil (trypanosomiases) dans celui de M. Levaditi (spiril- 
loses, syphilis expérimentale) et dans le mien (toxicité, in- 
fluence de l’oxydation, etc). 
/  M. Navarro a pu constater laction curative manifeste du 189 
‘dans ces diverses maladies. Dans aucun cas, sauf aprés [injec- 
tion des doses limites, u n'a été observé daccidents nerveux chez 
les animaux. Par contre, des solutions anciennes, plus ou 
moins colorées par suite d’oxydation a l’air, se sont montrées 
nettement plus toxiques que les solutions fraichement pré- 
parées. 

Dés que ces constatations eurent élé établies d’aprés les 
expériences sur un grand nombre d’animaux, j’ai remis le 189 
au D" Fournier qui a bien voulu se charger des essais sur la 
syphilis humaine dans son service de Vhdpital Cochin et qui 
en publiera ie résultat. 


(1) Elles ont été exécutées par mon collaborateur, M. le professeur Madi- 
naceitia a Madrid, et par MM. Tréfouel et Puyal, et ont porté surtout sur 
acide oxyaminophénylarsinique et ses dérivés, sur l'acide diméthylamino- 
benzylarsinique, etc. 


RECHERCHES EXPERIMENTALES SUR LA FABRICATION 
DES NITRATES 
PAR L’OXYDATION BIOCHIMIQUE DE L’AMMONIAQUE 


(PREMIER MEMOIRE) 


par E. BOULLANGER. 


Le point de départ de ces recherches a été le travail de 
Miintz et Lainé sur la nitrification intensive et l’établissement 
de nitriéres & hauts rendements (1). 

Ces deux expérimentateurs avaient conclu de leurs études : 

f° Que la tourbe constitue un excellent milieu pour la 
nitrification bactérienne ; 

2° Qu’en utilisant la tourbe pour l’établissement de nitriéres 
a déversement continu de liquide ammoniacal, on pouvait 
nitrifier par jour et par métre cube de tourbe 1.000 litres de 
solution de sulfate d’ammoniaque 47 gr. 5 par litre et obtenir, 
en outre, des solutions a 5 ou 6 p. 100 de nitrate de chaux en 
établissant une série de nitritres semblables et en faisant 
passer de l'une & l’autre les liquides nitrifiés de la nitriére 
précédente, additionnés aprés chaque passage d’une nouvelle 
dose de sulfate d’ammoniaque correspondant & 7 gr. 5 de ce 
sel par litre de liquide. 

Si ces résultats obtenus au laboratoire, pendant un lemps 
trés court et sur de simples cloches, étaient applicables en 
grand et d’une facon continue, on pouvail envisager la fabri- 
cation, par cette méthode, de grosses quantités d’acide nitrique 
qui atteindraient, d’aprés les chiffres donnés ci-dessus, environ 
90 tonnes de nitrate de chaux par hectare et par jour. 

Sur le conseil et sous la direction de MM. Pottevin, Girard 
et Schlesing, des recherches ont été faites en 1917 et 1918 
pour élucider cette question, qui pouvait présenter, a cette 
époque, un intérét considérable. Le programme de ces recher- 


(1) Annales de la Science agronomique, 3° série, 2, 1906. 
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ches a été le suivant : 1° compléler au laboratoire les études 
de Miintz et Lainé par la détermination de certains facteurs 
importants du travail pratique : conditions de mise en marche 
des nitriéres, volume maximum des affusions en marche con- 
tinue et prolongée, nature du sel ammoniacal & employer pour 
la mise en route et l’alimentation des nitriéres, concentra- 
tion maxima des solutions de nitrates qu’on peut obtenir par 
cette méthode, rendement de la transformation dans les condi- 
tions pratiques, nature du support & adopter pour les ferments 
nilrificaleurs; 2° construire une installation semi-industrielle 
pour y éludier les possibilités de réalisation pratique des 
résultats obtenus au laboratoire par Mintz et Lainé et par nos 
études complémentaires. 

Nous résumerons, dans ce premier mémoire, les résultats 
de nos recherches de laboratoire. 

Ces études ont été faites & Pétuve & 28°, dans des cloches 
en verre de 4 litres remplies soit de tourbe concassée, soit 
d'autres supports bactériens, et arrosées régulicrement 4 la 
main avec une solution de sulfate d’ammoniaque. Ces cloches 
étaient, au préalable, ensemencées avec des cultures actives de 
ferments nitrificateurs, obtenues aisément sur scories baignant 
partiellement dans 100 cent. cubes de milieu ammoniacal 
d’Omelianski (1), additionné de délayure de terre. 


1° Conditions de mise en marche 
des nitriéres et volume maximum des affusions journaliéres. 


Des cloches ainsi préparées et ensemencées ont été arrosées 
avec une solution renfermant, pour un litre d'eau, 2 gr. 5 de 
sulfate d’ammoniaque et 5 grammes de carbonate de chaux en 
suspension. Les arrosages ont eu lieu trois fois par jour, le 
matin, & midi et le soir. 

En commencant avec des arrosages correspondant A 200 litres 
de cette solution par métre cube de tourbe et par jour, nous 
avons constaté que leffluent qui s’écoulait des ‘cloches renfer- 
mait toujours de fortes quantités de sel ammoniacal non 
nitrifié, méme aprés deux mois de fonctionnement; la nitri- 


(1) Archives des Sciences biologiques de Saint-Pélersourg, 7, 1899, p. 294. 
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fication ne s’est établie qu’aprés vingt jours d’arrosages, et la 
formation de nitrites n'a été abondante qu’au bout d’un mois; 
la formation de nitrates ne s’est manifestée qu’apres six 
semaines, et quand l’expérience a été interrompue, apres une 
durée de plus de deux mois, le liquide qui s’écoulait des cloches 
renfermait de petites quantités de nitrates, beaucoup de 
nitrites et beaucoup de sel ammoniacal restant. 

Les fortes affusions, employées au début, sont donc nette- 
ment défavorables. La nitrification est longue a s’établir, et 
quand elle se manifesle, la plus grande partie de l’azote oxydé 
passe & I’état de nitrites. Les nitrates n’apparaissent que beau- 
coup plus tard et ils restent accompagnés de fortes proportions 
de nitrites; enfin, l’ammoniaque n’est jamais entiérement 
oxydée. Ces conslatations sont bien d’accord avec les résultats 
obtenus par Boullanger et Massol (1), qui ont signalé l'influence 

aralysante qu’exerce Vammoniaque vis-a-vis du ferment 
nitrique. 

I] faut donc commencer par de trés faibles affusions au début, 
de maniére 4 permettre le peuplement du support en ferments 
nitriques, a cété des ferments nitreux. L’expérience suivante 
confirme ce fait. Une cloche a recu des arrosages journaliers, 
avec une solution & 2 gr. 5 par litre de sulfate d’ammoniaque, 
a raison de 60 litres par métre cube de tourbe et par jour, au 
lieu de 200 litres. Huit jours aprés la mise en marche, le 
liquide qui s’écoulait de la cloche ne renfermait presque plus 
d’ammoniaque; les nitrites n’ont apparu que pendant quelques 
jours et ont disparu complétement au bout de quinze jours, 
les nitrates ont augmenté progressivement et aprés quinze 
jours, le fonctionnement de la cloche est resté régulier; le 
liquide écoulé ne renfermait que des traces d’ammoniaque, pas 
de nitrites et la formation de nitrates était trés forte. 

En réduisant sur une autre cloche les arrosages 4 30 litres par 
métre cube de tourbe et par jour, nous n’avons plus observé que 
des traces de nitrites : dés le début, l’ammoniaque a été presque 
complétement oxydée avec formation exclusive de nitrates. 

Il faut done mettre en marche les nitriéres avec des affusions 
trés faibles (30 litres de solution 4 2 gr. 5 par litre de sulfate 


(1) Ces Annales, 1904, p. 181. 
40 
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d’ammoniaque, par metre cube de tourbe et par jour). Ces 
affusions peuvent alors étre augmentées peu & peu, au fur et a 
mesure que l’on constate la disparition & peu prés complete de 
Vammoniaque dans !e liquide écoulé. Dans ces conditions, si 
V’expérience est bien conduite, il n’y a pas de nitrites dans le 
liquide. Quand on a atteint, avec la solution & 2 gr. 5 par litre 
de sulfate d’ammoniaque, une affusion correspondant a 
150 litres par métre cube de tourbe et par jour, on commence 
des arrosages avec une solution de 5 grammes par litre, tenant 
en suspension 10 grammes par litre de carbonate de chaux, en 
réduisant l’affusion & 60 litres par mélre cube de tourbe et par 
jour. On augmente alors progressivement les affusions de cette 
solution, en se guidant sur la disparition de l’ammoniaque et 
des nitrites dans le liquide écoulé, et quand on atteint 150 litres 
par métre cube de tourbe et par jour, on utilise pour les arro- 
sages la solution & 7 gr. 5 par litre de sulfate d’ammoniaque 
tenant en suspension 15 grammes par litre de carbonate de 
chaux, préconisée par Mintz et Lainé, & raison de 60 litres par 
métre cube de tourbe et par jour. 

Les expériences de Mintz et Lainé et les nétres ont montré 
quil n’y a aucun avantage a élever la concentration en sel 
ammoniacal au dela de ce chiffre, car la nitrification devient 
moins active. 

Les cloches ainsi mises en nitrification ont alors été arrosées 
avec des affusions croissantes de cette solution & 7 gr. 5 par 
litre de sulfate d’ammoniaque, a partir de 100 litres par métre 
cube de tourbe et par jour. On a maintenu le volume de chaque 
affusion constant pendant au moins une semaine, en suivant 
par l’analyse la marche de la nitriére, pour avoir nettement 
influence de la quantité déversée par jour. Voici un exemple 
de mise en marche d’une nitriére en cloche au laboratoire : 


1° Solution & 2 gr.5 de sulfate dammoniaque par litre : 


AFFUSIONS 

TT TTT RQ 

30 lit. au m.c. 60 lit. au m.c. 100 lit. au m.c. 150 lit. au m.c. 

i i a i No Naa 

Réactions 15 fév. W6fév. Wfév. 2mars- 4Amars 5Smars 6mars 8 mars 

Ammoniaque. . + if + f if iP iP — 
INICRICCS nO) if 0 i) 0 0 0 0 
Nitrates <... 0 4 ee ee 


Réactions : 0, nulle; /, faible; +, sensible; ++, forte. 
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2° Solution & 5 gr. par litre de sulfate d’ammoniaque : 


AFFUSIONS 


en $$ 

60 litres au m.c. 100 1l.aum.c. 1501. aum.c. 

es (at SO a a gin 

Mars: 9 12 14 15 “Uy 18 19 

Azote nilrique formé, en er. 7. 

WAGs RETO cee Be eke ee 0,361 0,488 0,828 » 0,912 » 0,940 
Azote ammoniacal restant, 

enyerespamilitres sy a) Os 0640052 mOR0S4 SON0GS 0,088 0,404 0,125 


3° Solution & Tgr.5 par litre de sulfate d’ammoniaque : 
a) Affusions de 100 litres au métre cube : 


20mars 23mars 26mars 30mars 38avril 


Azote nilrique formé, en er, par litre. » AUG) al lists} aR waliarg(s 
Azote ammoniacal restant, en gr. parl. 0,146 » On197 0,160) O546% 


6) Affusions de 150 lilres au métre cube : 
4avril DSavril 6avril 11 avril 


Azote nitrique formé, en grammes par litre. . 1,319 1,296 4,245 4,389 
Azote ammoniacal restant, en gr. par litre. . 0,237 0,236 0,233 0,204 


c) Affusions de 200 litres au métre cube : 
12avril 44avril 16avril 18 avril 


Azote nitrique formé, en grammes par litre. . » Wyle SE Pr al 
Azote ammoniacal restant, en gr. par litre. . 0,180 0,127 0,131 0 


On voit que cette affusion de 200 litres au métre cube est 
bien supportée, au moins pendant une semaine, mais le rende- 
ment en produit transformé semble s’abaisser : la somme de 
Yazote nitrique formé et de l’azote ammoniacal restant est 
déja sensiblement plus faible qu’avec laffusion & 150 litres. Ce 
fait s’accentue encore quand on porte l’affusion journaliére & 
300 litres par métre cube. 


d) Affusions de 300 litres au métre cube : 
Qlavril Wavril 25 avril 


Azote nitrique formé, en grammes par litre... . . 0,960 0,993 0,988 
Azote ammoniacal restant, en grammes par litre. . . 0,334 0,386 0,427 


Avec cette affusion de 300 litres, on observe déji, au bout 
d’une semaine de marche, une formation assez abondante de 
nitrites, et on laisse pres de 25 p. 100 de lazote ammoniacal 
non nitrifié. Mintz et Lainé avaient constalé une nitrification 
presque complete avec une allusion de 220 litres par métre 
cube et par jour avec la méme solution. Ils avaient ensuite 
pratiqué brusquement, mais seulement pendant diz heures 


580 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR 


consécutives, des arrosages correspondant & 1.440 litres au 
metre cube etils avaient ainsi obtenu une formation de 4 gr. 014 
d’azote nitrique par litre, sur 1 gr. 580 d’azote ammoniacal a 
transformer. Dans un second essai de guatorze heures de durée 
effectué cing jow's apres avec la méme affusion, ils n’avaient 
plus oblenu que 0 gr. 764 d’azote niltrique par litre, sur 1 gr. 580 
d’azote ammoniacal a transformer. 

Les résultats que nous avons obtenus et signalés plus haut 
avec l’affusion journaliére de 300 litres de solution a 7 gr. 5 
par litre de sulfate dammoniaque par métre cube de tourhe, 
montrent déja qu’avec cette alfusion on laisse une forte quan- 
tité dazote ammoniacal non nitrifié et que celte quantité 
augmente de plus en plus au tur et & mesure qu'on prolonge 
Vexpérience. A fortiori, des affusions supérieures ne pourraient 
étre maintenues en marche continue et prolongée, comme nous 
avons pu nous en rendre compte par des expériences directes 
et comme les expériences elles-mémes de Miintz et Lainé, 
poursuivies seulement pendant un temps extrémement court, 
le laissaient déja prévoir. 

Il importe en outre de remarquer que ces résultats sont 
établis avec une simple solution de sulfate d’ammoniaque & 
7 gr. 5 par litre. Avec des solutions déja chargées de 44 5p. 100 
de nitrate de chaux, telles qu’on les obtient par des repassages 
successifs des liquides sur les nilriéres, aprés une nouvelle 
addition de sel ammoniacal & nitrifier, les affusions méme 
réduites & 200 litres par métre cube de tourbe et par jour ne 
peuvent pas étre maintenues, ainsi qu'il résulte de l’expérience 
suivante, dans laquelle le liquide d’arrosage renfermait 1 gr. 5 
d’azote ammoniacal 4 transformer par litre et 1 gr. 5 d’azote 
nitrique préformé, avec 15 grammes de carbonate de chaux 
par litre. 

a) Affusions de 150 litres au métre cube, du 25 avril au 2 mai: 

Q27avril 2 mai 


Azote nitrique formé, en grammes parlitre. 7.2). 2 > . 2,408 2,636 
Azote ammoniacal restant, en grammes par litre. ..... , 0,274 0,242 


6) Affusions de 200 litres au metre cube du 2 au 9 mai: 
4mai Tmai 9 mai 


Azote nitrique formé, en grammes par litre... .. . 2,625 2,290 2,909 
Azote ammoniacal restant, en grammes par litre... 0,241 0,463 0,570 
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ira ira : x ® 5) 2 
L’élévation trés rapide du taux d’azote ammoniacal non trans- 
formé a forcé & réduire l’affusion & 100 litres au métre cube. 


c) Affusions de 100 litres au métre cube, du 9 au 15 mai: 


11 mai 14mai 
Azote nitrique formé, en grammes par litre. ....... . 2,582 2,414 
Azote ammoniacal reslant, en grammes par litre. Res 73 


On voit done qu’une quantité relativement faible de nitrate 
préformé ralentit déja le phénoméne; les affusions ont di étre 
réduites & 100 litres par métre cube de tourbe et par jour avec 
une solution d’arrosage renfermant seulement 1 gr. 5 d’azote 
nitrique et 1 gr. 5 d’azole ammoniacal par litre. 

I] était nécessaire de se rendre compte de l’action des concen- 
trations plus élevées en nitrates sur la marche de la nitrifica- 
tion, car l’application industrielle ne serait évidemment pos- 
sible que si on peut produire des solutions trés concentrées de 
nitrates, susceptibles d’étre é6vaporées sans dépenses exagérées 
de charbon. L’expérience précédente a done été reprise avec 
Vaffusion journaliére correspondant & 100 litres par métre 
cube de tourbe, et avec un liquide progressivement enrichi en 
nitrate de chaux par repasses successives sur la nitriére, aprés 
nouvelle addition de sel ammoniacal et de craie, de maniére a 
avoir toujours dans ce liquide 1 gr. 5 par Jitre d’azote ainmo- 
niacal a transformer, avec une charge croissante de nitrate de 
chaux. Les résultats obtenus ont été les suivants : 


2 avril 11 avril 16 avril 18 avril 20 avril 

Azote nitrique formé, en gr. par litre. 1,412 2,398 3,072 3,292 3,574 
Azole ammoniacal restant,en gr. par lit. 0,223 0,206 0,136 0,187 6,225 
23 avril 30 avril 2 mai 4 mai 7 mai 

Azote nitrique formé, en gr. par litre. 4,094 5,450 5,763 5,901 6,644 
Azole ammoniacal restant,engr.par lit. 0,256 0,227 0,378 0,467 0,714 
9mai Q21mai 23mai 25 mai 

Azote nitrique formé, en grammes par litre.. 7,024 8,386 8,786 9,020 
Azote ammoniacal restant, en gr. par litre. . 0,754 0,914 0,998 0,941 


Comme 


a cette période la quantité d’azote ammoniacal non 


nitrifié atteignait prés des deux tiers de la quantité introduite, 
l'affusion de 100 litres par metre cube de tourbe et par jour a 
été réduite & 75 litres. L’azote ammoniacal restant a alors 
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diminué peu a peu pour atteindre le 29 juin 0 gr. 644 par litre 
(ce qui est encore élevé) avec une richesse en azote nilrique de 
11 gr. 006 par litre, correspondant a 64 gr. 46 de nitrate de 
chaux. Cette affusion de 75 litres par métre cube de tourbe et 
par jour parait étre l'affusion maxima qu'on puisse employer 
quand le liquide renferme déja 64 grammes par litre de nilrate 
de chaux, puisqu’elle laisse plus de 40 p. 100 de V’azote ammo- 
niacal non transformé. Pour obtenir la transformation de 85 a 
90 p. 100 de azote ammoniacal dans un liquide déja chargé 
d’environ 60 grammes de nitrate de chaux par litre, il est 
méme probable que l'affusion journaliére devrait étre réduite 
i 50 litres par métre cube de tourbe. 

Si le taux de nitrate de chaux est plus faible et si on le 
maintient aux environs de 40 grammes par litre, |’affusion 
journaliére peut étre augmentée et atteindre 100 litres par 
métre cube de lourbe, comme Je montre l’expérience suivante. 
Une cloche en nitrification, ayant atteint le titre de 50 grammes 
de nitrate de chaux par litre, laissait, avec une affusion jour- 
naliére correspondant 4100 litres au métre cube, 0 gr. 836 
d’azote ammoniacal restant par litre, sur 1 gr. 500 introduits. 
Le titre du liquide d’arrosage a alors été ramené uniformément 
chaque jour 4 6 grammes d’azote nitrique et 1 gr. 5 d’azote 
ammoniacal par litre, avec 15 grammes de carbonate de chaux 
en suspension. Avec une affusion journaliére maintenue a 
100 litres par métre cube de tourbe, nous avons obtenu les 


résultats suivants : 
25 juin 29 juin 3juill. Tjuill. 


6,410 6,450 


Azote nitrique formé, en grammes, par litre.. 8,440 7,531 
0,950 0,961 0,841 


Azote ammoniacal restant, en gr. par litre. . 0,836 


{41 juill. 19 juill. 27 juill. 29 juill. 


Azote nitrique formé, en grammes par litre.. 6,951 7,016 7,009 7,070 
Azote ammoniacal restant, en gr. par litre. . . 0,520 0,424 0,316 0.283 


Au 29 juiliet, la marche de la cloche était ainsi redevenue 
normale. On a alors essayé de relever l’affusion journaliére & 
200 litres par métre cube de tourbe. Huit jours apres, le liquide 
écoulé renfermait déja 0 gr. 757 d’azote ammoniacal restant 
par litre, soit plus de 50 p. 100 de la quantité introduite, et la 
marche de la cloche a dt étre interrompue. 
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Ces essais permettent de penser qu’en marche industrielle 
continue et prolongée, avec des solutions renfermant 1 gr. 5 
par litre d’azote ammoniacal a transformer et 40 45 grammes 
par litre de nitrate de chaux préformé, |’affusion journaliére 
ne pourrait guére dépasser 75 & 100 litres par métre cube de 
tourbe. Avec une charge plus forte de nitrate de chaux pré- 
formé, cette affusion devrait méme certainement étre diminuée. 
Ces chiffres sont trés Gloignés de ceux qui ont été indiqués par 
Mintz et Lainé (1.000 & 1.400 litres au métre cube), mais ces 
résultats de Miintz et Lainé, que nous avons d’ailleurs vérifiés, 
ne sont exacts que dans les conditions ou ces savants se sont 
placés, c’est-a-dire en opérant seulement pendant quelques 
heures et sur des liquides trés dilués et sans aucune surcharge 
de nitrate de chaux préformé. Or, la marche industrielle doit 
élre forcément continue et prolongée; elle doit aboutir en 
oulre a la production de solutions trés concentrées de nitrate 
de chaux, qu’on puisse évaporer pratiquement sans dépenses 
exagérées de charbon; dans ces conditions, les résultats sont 
tout a fait différents de ceux qui avaient été obtenus par Miintz 
et Lainé dans leurs expériences, et la production des nitriéres 
sera de ce fait trés inférieure & celle que ces expériences pou- 
vaient faire prévoir. 


2° Nature du sel ammoniacal a employer. 


Les expériences qui préctdent montrent que le sulfate 
d’ammoniaque convient trés bien pour la mise en route des 
nitriéres. Le nitrate d’ammoniaque est beaucoup moins favo- 
rable, ce qui s’explique aisément par l’action paralysante du 
nitrate sur la multiplication des microbes nilrificateurs, comme 
ont montré Boullanger et Massol (1). Une cloche de tourbe, 
mise en route le 13 mars, avec une solution de nitrate d’ammo- 
niaque renfermant par litre 0 gr. 5 d’azote ammoniacal et 
0 gr. 5 d’azote nitrique, ne donnait le 6 avril, c’est-a-dire plus 
de trois semaines aprés, qu’un liquide renfermant 0 gr. 758 
par litre d’azote nitrique, avec 0 gr. 187 d’azote ammoniacal 
restant, pour un arrosage journalier trés réduit de 50 litres par 


(1) Ces Annales, 1903, p. 510. 


ls 
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metre cube de tourbe. La marche n’est devenue réguliére et 
normale que le 16 avril. 

Les premiers arrosages doivent done étre faits au sulfate 
@ammoniaque, pour accoutumer peu 4 peu les ferments nitri- 
ficateurs au nitrate formé et permettre leur multiplication et le 
peuplement du support. 

Pour l’enrichissement successif des solutions, Miintz et Lainé 
ont recommandé d’additionner les solutions écoulées de la 
quantité de sulfate d’ammoniaque nécessaire pour ramener le 
titre en azote ammoniacal a 4 gr. 5 par litre. Par double décom- 
position avec le nitrate de chaux que renferme déja la solu- 
tion, il se précipite du sulfate de chaux qu’on sépare et on 
utilise ainsi pour l’arrosage un liquide qui est constitué par 
une solution de nitrate d’ammoniaque et de nitrate de chaux 
en exces, non décomposé. 

Nous avons expérimenté ce procédé, qui a fourni en cloches 
des résultats satisfaisants. Il présenterait cependant, si on 
devait le faire passer dans la pratique industrielle, de trés gros 
inconvénients. Le précipité de sulfate de chaux qui se forme 
est tres volumineux, trés difficile & séparer et 4 laver; les solu- 
tions d’arrosage sont salurées de ce sel, qui cristallise peu & 
peu par éyaporation et bouche les orifices des appareils; en 
outre, c’est un résidu génant et inutilisable, qui exige pour sa 
manutention une main-d’ceuvre considérable. Il faut enfin 
procéder sans cesse, sur.les nitriéres, 4 de nouvelles additions 
de carbonate de chaux pour remplacer la chaux ainsi éliminée 
a l'état de sulfate. 

Nous avons essayé l'emploi du bicarbonate et du sesquicar- 
bonate d’ammoniaque qui éviteraient tous ces inconyénients. 
En ajoutant a la solution de nitrate de chaux écoulée une quan- 
tité calculée de bicarbonate ou de sesquicarbonate d’ammo- 
niaque, il se précipite du carbonate de chaux et il se forme du 
nitrate d’ammoniaque en quantité correspondante. La masse 
entiére, y compris le précipité, peut alors éltre remontée sur 
Ja nitriére, sans qu’il y ait aucune perte de calcaire dans cette 
opération. 

Les premiers essais entrepris avec les carbonates d’ammo- 
niaque ont porté sur des solutions renfermant respective- 
ment 9 gr. 3,48 gr. 6, 27 er. 9, 31 er. 2, 46. en 5255 eras. 
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65 gr. 1, et 74 er. 4 de nitrate de chaux préformé par litre. Ces 
liquides ont été additionnés de la quantité de bicarbonate ou 
de sesquicarbonate d’ammoniaque suflisante pour obtenir aprés 
double décomposition un liquide renfermant 1 gr. 5 d’azote 
ammoniacal par litre. L’addition de carbonate d’ammoniaque 
entraine la formation immédiate d’un précipité de carbonate 
de chaux qui se dépose facilement, tres tassé et trés fin : en 
méme temps, il se dégage de l'acide carbonique. L’alcalinité 
du carbonate d’ammoniaque disparait aussitdt. Tous ces 
liquides ont été successivement passés sur de la tourbe ense- 
mencée en ferments nitrificateurs, en commencant par les 
plus pauvres en nitrates. Ils ont parfaitement nitrifié jusqu’a 
la dose de 55 gr. 8 de nitrate de chaux préformé par litre; il 
y a eu ensuite un ralentissement notable de la nitrification 
pour les concentrations supérieures. 

Ces expériences montrent qu’on peut parfaitement utiliser, 
pour les doubles décompositions destinées & introduire de 
nouveau de l’ammoniaque dans les solutions écoulées, le bicar- 
bonate ou le sesquicarbonate d’ammoniaque, qui présentent 
sur le sulfate d’ammoniaque des avantages considérables. 

Nous avons également reconnu gue pendant la concentra- 
tion des solutions en nitrate de chaux par repasse des liquides 
écoulés, aprés addition de sel ammoniacal, on peut sans 
inconvénients recourir au nitrate d’ammoniaque crislallisé, 
au lieu d’utiliser le nitrate d’ammoniaque de double décom- 
position par action du sulfate ou du carbonate d’ammoniaque 
sur le nitrate de chaux préformé. Le seul point important est 
de commencer la mise en marche avec le sulfate d’ammo- 
niaque et de ne recourir au nitrate d’ammoniaque que quand 
les ferments nitrificateurs sont bien développés et la nitrifica- 
tion en pleine marche. 


3° Concentration maxima des solutions 
de nitrate de chaux produites. 


Dans leurs études, Miintz et Lainé ont préconisé la méthode 
suivante pour l’enrichissement des solutions en nitrate de 
chaux qui s’écoulent des nitri¢res. On dispose une série de 
nitriéres, au nombre de huit par exemple. La premiére est 
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alimentée avec une solution & 7 gr. 5 par litre de sulfate 
d’ammoniaque, tenant en suspension le carbonate de chaux 
nécessaire. Le liquide qui s’en écoule est additionné de la 
quantité suffisante de sulfate d’ammoniaque pour ramener son 
titre & 7 gr. 5 par litre de ce sel. Le sulfate de chaux qui se 
précipite est séparé et la solution obtenue, additionnée de car- 
bonate de chaux, sert a alimenter la seconde nitriére. Le liquide 
qui s’en écoule est traité comme le précédent: aprés addition 
d’une nouvelle dose de sel ammoniacal, séparation du sulfate 
de chaux et addition de carbonate de chaux, on utilise le 
liquide pour l’alimentation de la troisiéme nitriére. On opére 
ainsi, de proche en proche, jusqu’a la huitiéme. Miintz et 
Lainé ont obtenu par cette méthode, sur la huitiéme nitriére, 
des solutions renfermant 47 gr. 27 de nitrate de chaux par litre. 

Cette méthode peut convenir pour des essais de laboratoire, 
mais elle parait difficilement applicable en industrie. Elle 
forcerait & avoir autant de pompes, de hacs et d’ateliers de 
séparation de sulfate de chaux qu’il y a de nitriéres, tous les 
liquides étant 4 des concentrations variables. Le controle chi- 
mique serait long et compliqué et si un accident quelconque 
survenait 4 l'une des nitriéres, la marche de tout le systéme 
se trouverait compromise par larrét d'un des échelons inter- 
médiaires. Enfin, il y aurait des discontinuités fréquentes dans 
le fonctionnement par suile des huit passages de liquides qu'il 
faudrail effectuer en méme temps de nitriére a nitriére. 

Nous avons donc cherché une autre méthode. Tout d’abord, 
pour l’enrichissement du liquide en nitrate, nous avons fait 
repasser, sur la méme cloche nitriére, le liquide écoulé, addi- 
tionné chaque fois d’une nouvelle dose de sel ammoniacal, au 
lieu d’employer une série de huit cloches successives dont 
chacune recevait le liquide écoulé de la précédente et addi- 
tionné d'une nouvelle dose de sel ammoniacal. Cette méthode 
avait déji été expérimentée par Miintz et Lainé dans leurs 
études : elle leur avait donné des résultats moins réguliers 
que les passages sur des nitriéres successives, mais cependant 
satisfaisants, puisqu ils étaient arrivés & obtenir ainsi des solu- 
lions renfermant 58 grammes de nitrate de chaux par litre. 
Nous avons vu plus haut, dans nos essais relatifs au volume 
maximum des affusions journaliéres, que cette méthode de 
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repasse des liquides sur la méme cloche nous a donné des 
résullats tout a fait satisfaisants, puisque nous avons pu 
obtenir en sept semaines des solutions renfermant 52 gr. 82 
de nitrate de chaux par litre, avec un enrichissement par- 
faitement régulier. Nous verrons plus loin que cette concen- 
tration peut étre trés notablement dépassée. On ne voit d’ail- 
leurs pas la raison pour laquelle ce procédé pourrait fournir 
des résultats différents de l'autre puisque, dans la méthode de 
Mintz et Lainé, la derniére nitri¢re subit en somme, dans sa 
mise en roule, un traitement identique & celui que nous fai- 
sons subir & notre nitriére unique, avec cette seule différence 
que c’est le liquide provenant de l’avant-derniére nitriére qui 
y passe, au lieu d’étre son propre liquide. I] n’y a donc aucun 
inconvénient 4 adopter ce mode de travail et les nitriéres 
successives ne sont pas nécessaires pour arriver a l’enrichisse- 
ment maximum. 

Nous avons fait un assez grand nombre d’expériences pour 
déterminer Ja concentration maxima en nitrates qu’on peut 
obtenir par cette méthode. Dans une premiere série d’essais, 
en employant comme sel ammoniacal le sulfate d’ammo- 
niaque, avec séparation du sulfate de chaux précipilé et addi- 
tion de craie pulvérisée, nous n'avons pas pu dépasser le titre 
de 11 gr. 141 d’azote nitrique par litre, correspondant a 
65 gr. 25 de nitrate de chaux anhydre : au dela de cette con- 
centration, la nitrification ne se produisait plus et il y avait 
déja un ralentissement sensible du phénoméne pour les doses 
supérieures & 45 grammes de nitrate de chaux par litre. Ces 
chiffres sont d’accord avec ceux qui ont été donnés par Miintz 
et Lainé. Ces savants ont bien observé des teneurs de 100 a 
200 grammes de nitrate de chaux par litre, mais dans des 
terres arables ou du terreau, maintenues dans des conditions 
physiques trés spéciales et subissant une nitrification irés 
lente par rapport & celle qui est envisagée dans les nitriéres 
a déversement. Mais pour les essais effectués dans les condi- 
tions de marche normale de ces nitriéres, le chiffre le plus 
élevé signalé par Mintz et Lainé a été de 58 grammes de 
nitrate de chaux par litre, ce qui correspond bien 4 nos chiffres 
donnés ci-dessus. 

En réalité, cette concentration peut étre trés notablement 
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dépassée si on a soin de remplacer en temps voulu le sulfate 
d’ammoniaque par le carbonate d’ammoniaque, ce qui élimine 
l'influence génante du sulfate de chaux et donne un carbonate 
de chaux précipité, tres divisé et trés facilement attaquable-. 
Nous avons mis en route, le 23 décembre, de grandes cloches 
de 23 litres, remplies soit de tourbe, soit d’un autre support 
dont nous parlerons plus loin, la pouzzolane. Ces cloches ont 
d’abord été alimentées pendant 22 jours avec une solution a 
2 er. 5 par litre de sulfate d’ammoniaque, pour permettre le 
peuplement microbien. Elles n’ont regu ensuite que du sesqui- 
carbonate d’ammoniaque que l’on ajoultait dans la solution 
de nitrate de chaux écoulée, de maniére & avoir une solution 
renfermant 4 gr. 5 d’azote ammoniacal par litre, qu’on remon- 
lait sur la cloche pour les arrosages. Tout le carbonate de 
chaux ainsi précipilé par double décomposition entre le nitrate 
de chaux préformé et le sel ammoniacal était également 
remonté sur la nitriére avec la solution. Dans ces conditions, 
tout le nitrate de chaux obtenu a été formé par les microbes; 
le titre en azote nitrique s’est élevé tres lentement, mais avec 
une régularilé parfaite, pour atteindre, au bout de six mois 
de marche, 23 gr. 6 par litre, ce qui correspond a une teneur 
en nurate de chauz anhydre de 138 gr. 2 par litre. Les 
affusions journaliéres avaient été maintenues, pendant tout 
cet enrichissement de la nitriére, & 70 litres par métre cube 
de support, nos expériences antérieures ayant montré qu il 
nest pas possible pratiquement de dépasser ce volume dans 
une marche continue et prolongée. Dans ces conditions, méme 
avec une surcharge de prés de 130 grammes de nitrate de 
chaux préformé par litre, la nitrification de 1 gr. 5 d’azote 
ammoniacal introduit par litre était presque compléte, puisque 
le liquide écoulé ne renfermait plus que 0 gr. 1 a 0 er. 15 
d’azote ammoniacal non transformé. 

On peut donc conclure de ce qui précede qu’il est possible 
d’obtenir, dans les conditions spéciales de marche que nous 
avons indiquées pour les nitriéres & déversement, des solu- 
tions de nitrate de chaux assez concentrées pour qu’on puisse 
les évaporer industriellement par effels multiples, sans dépenses 
exagérées de combustible. 

Dans ces conditions, nous avons cherché & appliquer aux 


RECHERCHES SUR LA FABRICATION DES NITRATES 589 


nitriéres la marche pratique du travail de la vinaigrerie. On 
sait que, dans cette industrie, une partie du vinaigre écoulé est 
reprise pour étre additionnée de la quantité d’alcool suffisante 
pour avoir un liquide qui titre par exemple 5° acétiques et 
3° Walcool. Le passage de ce liquide sur les acétificateurs 
donne un vinaigre a 8° acétiques. Une partie du liquide écoulé 
constitue la production; l’autre partie est reprise pour former 
le liquide d’arrosage, par une nouvelle addition d’alcool. On 
n'a ainsi qu'un seul liquide d’arrosage et tous les appareils 
marchenl au méme titre. On congoit sans peine la simplifi- 
cation 6énorme de travail industriel qu’entraine ce procédé par 
rapport & la méthode, indiquée par Mintz et Lainé, dans 
laquelle la derniére nitriére seule fournit toute la production, 
les autres constiluant les degrés successifs d’enrichissement 
de la solution. 

Des cloches de tourbe ont été mises ainsi en nitrification et 
enrichies ensuite en nitrates par repasses successives de leurs 
liquides écoulés, additionnés d’une nouvelle dose de sel ammo- 
niacal (1 gr. 5 d’azote ammoniacal par litre). Quand le titre en 
azote nitrique a atteint 7 gr. 5 d’azote nitrique par litre, soit 
environ 44 grammes de nitrate de chaux, les cloches ont été 
soumises au régime suivant: on recueillait tous les matins le 
liquide écoulé provenant dun volume V déversé sur chaque 
cloche dans les vingt-quatre heures précédentes. Ce volume 
correspondait 4 une affusion de 100 litres par métre cube de 
tourbe et par jour, on déterminait aussitot le titre a de ce 
liquide en azote ammoniacal restant par litre et son titre 4 en 
azote nitrique formé par litre. On reconstituait alors un nou- 
veau volume de liquide d’arrosage égal & V, mais titrant 6 gr. 
d’azote nitrique et 1 gr. 5 d’azole ammoniacal par litre, en 
prenant un volume v de la solution écoulée et en l’addition- 
nant d’eau et de la quantité d d’azote ammoniacal nécessaire, 
sous la forme de nitrate dammoniaque. Remarquons qu’en 
introduisant cette quantité d d’azote ammoniacal, on introdui- 
sait également une quantité d d’azote nitrique provenant du 
nitrate d’ammoniaque. Les valeurs de v et de d se déterminaient 
alors aisément par la résolution des deux équations suivantes : 


VX6=v)b+d 
Vix 1b == val ed. 
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On mesure le volume v ainsi déterminé, on y ajoute la quan- 
tité d d’azote ammoniacal sous forme de nilrate d’ammoniaque 
et on raméne au volume V avec de l'eau, on a ainsi recon- 
stitué le volume V d’arrosage journalier. Aprés le prélévement 
du volume v, il reste une certaine quantité de liquide écoulé : 
une partie calculée de cette solution, traitée par le carbonate 
d’'ammoniaque, donne le nitrate d’ammoniaque en quantité 
correspondante & la quantité d d’azote ammoniacal a intro- 
duire. Le reste constitue la production journaliére de nitrate 
de chaux. On peut d’ailleurs effectuer la double décomposition 
avec le carbonate d’ammoniaque sur toute la fraction du 
liquide écoulé qui reste aprés prélévement du volume v. On 
obtient ainsi un liquide ne renfermant plus que du nitrate 
d’ammoniaque et du carbonate de chaux. Tout le carbonate de 
chaux ainsi précipité est renvoyé a la nitriére avec le volume 
de liquide correspondant & la quantité d d’azote ammoniacal 
a introduire. On évile ainsi toule introduction nouvelle de 
calcaire, qui est sans cesse régénéré. Le reste du liquide con- 
stitue la production journaliére de nilrate d’ammoniaque de ia 
nitriére. 

Cette marche, d’application industrielle facile, a été pour- 
suivie en cloches pendant plusieurs semaines sans la moindre 
difficulté. On peut d’ailleurs, pour simplifier le travail, prendre 
pour le volume V la quantité de liquide qui correspond a une 
semaine d’arrosages. Dans ces conditions, l’opération décrite 
ci-dessus se fait seulement tous les sept jours sur les liquides 
écoulés de la nitriére pendant la semaine. 

Voici un exemple de ce mode de travail. Une cloche de 
quatre litres de tourbe, en pleine nitrification et enrichie 
jusqu’a ce que les liquides écoulés tiltrent 7 gr. 5 d’azote nitri- 
que par litre, a été arrosée pendant plusieurs semaines, & raison 
de 409 cent. cubes par jour (soit 100 litres au métre cube) avec 
une solution renfermant 6 grammes d’azote nitrique et 1 gr. 5 
d’azote ammoniacal par litre. Cette solution était obtenue tous 
les deux jours par préléyement d’une partie de la solution 
écoulée et addition d’eau et de nitrate d’ammoniaque, suivant 
le procédé indiqué plus haut. 

Voici les résultats des analyses d'une période de quinze 


> 


jours, sur le liquide écoulé ramené & son volume primitif 
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) b 6 : é 
Warrosage, pour compenser l’évaporation qui fausserail les 
résultats : 


Juillet 
——S ee ee 
19 21 23 27, & aot 
Azote nitrique formé, en gr. par litre. . . 7,016 6,933 6,844 7,009 7,070 
Azote ammoniacal restant, en gr. par litre. 0,424 0,442 0,368 0,316 0,283 


Nous verrons par la suite que, dans nos expériences semi- 
industrielles, ce mode de travail, poursuivi pendant plusieurs 
mois, nous a donné des résultats aussi satisfaisants. 

On peut done conclure de ce qui précéde qu’il est possible 
(adopter, pour l’oxydation biologique de l'ammoniaque, une 
méthode de travail pratique analogue & celle de la vinaigrerie, 
ce qui permet, lorsqu’un enrichissement suffisant en nitrates 
est atteint, de n’avoir qu’un seul liquide d’arrosage et une 
seule concentration pour toutes les nitriéres. 


4° Rendement de la transformation biologique 
de l’'azote ammoniacal en azote nitrique. 


Dans leurs expériences, Mintz et Lainé ont signalé que les 
pertes d’azote pendant la nitrification dans les nitriéres & 
déversement sont trés faibles. Nous avons vérifié ce fait qui est 
bien exact, au moins quand on opére, comme l’ont fait Miintz 
et Lainé, sur des cloches en pleine nitrification arrosées avec 
une solution de sulfate d’ammoniaque a 7 gr. 5 par litre. Mais 
quand on utilise pour l’arrosage des solutions concentrées 
chargées de nitrate de chaux préformé, le rendement peut 
étre moins satisfaisant. Dans l’expérience que nous venons 
de décrire, la moyenne des analyses de quinze jours a donné, 
comme composition du liquide écoulé ramené a son volume 
primitif d’arrosage, les chiffres de 6 gr. 964 d’azote nitrique 
par litre et de 0 gr. 364 d’azole ammoniacal restant. Le liquide 
d’arrosage 6tant & un titre constant de 6 grammes d’azote 
nitrique et de 1 gr. 5 d’azote ammoniacal par litre, nous 
voyons que 1,5 — 0,364, c’est-a-dire 1 gr. 136 d’azote ammo- 
niacal ont donné 6,964 — 6, c’est-a-dire 0 gr. 964 d’azote 
nitrique, si nous admettons que le nitrate préformé nest pas 
attaqué pendant la transformation. Ces chiffres correspondent 
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dun rendement de 84,86 p. 100 a la transformation, en marche 
normale continue, avec des solutions 4 la concentration 
indiquée ci-dessus. 

Les résultats donnés par Miintz et Lainé dans leurs expé- 
riences d’enrichissement des solutions de nitrate de chaux par 
passage sur huit nitri¢res conséculives (1) montrent que ces 
pertes se sont manifestées aussi dans leurs essais. En effet, ces 
cloches recevaient des arrosages journaliers correspondant a 
100 litres au métre cube, qui ne laissent en moyenne que 
0 vr. 2 & 0 gr. 3 par litre d’azote ammoniacal non transformé. 
Or, & chacun des huit passages on ajoutait au liquide écoulé 
Ter. 5 de sulfate d’ammoniaque par litre, ce qui correspond 
i 1 gr. 59 par litre d’azote ammoniacal. Si la transformation 
avait eu lieu sans pertes, le liquide sortant de la huitiéme 
nitriére aurait di tilrer 1,59 xX 8 = 12 gr. 72 d’azote nitrique 
par litre, ou tout au moins 12 gr. 5 en tenant compte de l’am- 
moniaque restante. Or le chiffre maximum atteint par Miintz 
et Lainé a été de 9 gr. 951 d’azote nitrique, ce qui correspond 
sensiblement a un rendement de 80 p. 100. 

Pour trancher cette importante question d’une facon plus 
précise, nous avons mis en route de grandes cloches de 
23 litres de tourbe ou de pouzzolane. Aprés lavage & l'eau, 
araison de 210 litres au métre cube, pendant sept jours pour 
éliminer les produits acides que renferme la tourbe, nous avons 
arrosé les cloches, pendant quarante-huit heures, avec de l’eau 
tenant en suspension de la délayure de tourbe en pleine nitri- 
fication, pour les ensemencer. La tourbe et la pouzzolane 
avaient recu au préalable une addition de calcaire (environ 
4) kilogrammes au metre cube) et d'un peu de phosphate de 
chaux. Les affusions de liquide ammoniacal ont commencé le 
23 décembre. Chaque cloche recevait le liquide d’arrosage 
contenu dans un grand flacon dont le volume était exacte- 
ment de 9 lit. 720. Les liquides écoulés se rassemblaient 
dans un flacon semblable. Le premier arrosage a été fait avec 
une solution renfermant 0 gr. 5 d’azote ammoniacal sous forme 
de sulfate d’ammoniaque et 4 gr. de craie pulvérisée par litre : 
on procédait a trois arrosages de 270 cent. cubes par jour, ce 


(1) Mtinrz et Lars, loc. cié., p. 107. 
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qui correspond dune affusion de 35 litres par métre cube et 
par jour. Ha done fallu douze jours pour épuiser ainsi les 
9 lit. 720 de solution. La solution écoulée a alors été reprise, 
ramenée exactement a 9 lit. 720 et a 0 gr. 5 d’azote ammo- 
niacal par litre sous forme de sulfate d’ammoniaque, avec addi- 
tion de 4 grammes de craie par litre. On a fait alors trois arro- 
sages de 540 cent. cubes par jour avec cette solution, ce qui 
correspond & une affusion de 70 litres par métre cube et par 
jour. En six jours, on avait utilisé les 9 lit. 720 de liquide. La 
solution écoulée a été reprise, ramenée exaclement A 9 lit. 720 
avec 0 gr. 5 d’azote ammoniacal par litre sous forme de sulfate 
d’ammoniaque et 4 grammes de craie par litre. On a fait alors 
avec cette solution 4 jours d’arrosage 4 105 litres par métre cube 
el par jour (3 arrosages de 810 cent. cubes par jour). Apres 
passage de ce flacon, le liquide écoulé, ramené a son volume 
primitif de 9 lit. 720, titrait déja 0 gr. 593 d’azote nitrique par 
litre avec la tourbe et 0 gr. 654 avec la pouzzolane : il n’y 
avait que des traces d’ammoniaque non nitrifiée. On a substitué 
alors le sesquicarbonate d’ammoniaque au sulfate d’ammo- 
niaque pour l’alimentation des cloches. La solution écoulée, 
ramenée a 9 lit. 720, a été additionnée de carbonate d’ammo- 
niayue de maniére a titrer 0 gr. 5 d’azote ammoniacal par 
litre; cette solution a été répandue sur chaque cloche en trois 
jours, au moyen de 4 arrosages de 810 cent. cubes par jour 
(soit 140 litres par métre cube et par jour). La solution écoulée, 
reprise une cinquiéme fois et ramenée & 9 lit. 72 avec 0 gr. 5 
d’azote ammoniacal par litre sous forme de carbonate d’ammo- 
niaque, a alors été répandue sur chaque cloche en deux jours, 
au moyen de 6 arrosages de 810 cent. cubes par jour (soit 
210 litres par métre cube et par jour). Aprés ces deux jours, soit 
exactement quatre semaines aprés la mise en route, le liquide 
écoulé, ramené a son volume primitif, titrait 1 gr. 110 d’azote 
nilrique et 0 gr. 046 d’azote ammoniacal restant par litre, pour 
la cloche de tourbe, et 1 gr. 531 d’azote nitrique et 0 gr. 046 
d’azote ammoniacal restant par litre, pour la cloche de pouzzo- 
lane. On voit que ce dernier support donne des résultats net- 
tement supérieurs a la tourbe. 

La teneur en azote ammoniacal a alors été portée a 1 gramme 
par litre, toujours au moyen du carbonate d’ammoniaque, et 
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on a recommencé une série d’arrosages & raison de 105 litres 
par métre cube et par jour, pendant huit jours, en ramenant 
toujours le volume de la solution écoulée & 9 lit. 72 et a 
| cramme d’azote ammoniacal par litre. Apres ces passages, le 
liquide écoulé titrait 1 gr. 803 d’azote nitrique et 0 d'azote 
ammoniacal restant, pour la tourbe, et 2 gr. 407 et 0 d’azote 
ammoniacal restant, pour la pouzzolane. 

On a porté alors la teneur du liquide d’arrosage en azote 
ammoniacal a1 gr. 5 par litre, en utilisant toujours le carbo- 
nate d’ammoniaque; l’affusion comprenait trois arrosages de 
540 cent. cubes chacun par jour sur chaque cloche (soit 
70 litres par métre cube et par jour). La vidange d’un flacon 
de 9 lit. 720 durait ainsi six jours. Des que le flacon était vide, 
on ramenait aussitot & 9 lit. 720 le volume écoulé et on portait 
le titre & 1 gr. 5 d’azote ammoniacal par litre avec du sesqui- 
carbonate d’ammoniaque. On ajoutait en méme temps de la craie 
pulvérisée et on recommencait aussitét une nouvelle série 
d’arrosages de six jours. L’enrichissement progressif s’est ainsi 
poursuivi réguliérement pendant sept mois pour la tourbe : a 
ce moment le liquide écoulé, ramené a son volume primitif de 
9 lit. 720, titrait 21 gr. 512 d’azote nitrique par litre, avec 
0 gr. 444 d’azote ammoniacal restant, ce qui correspond, 
comme nous l’avons vu, & une concentration en nitrate de 
chaux de plus de 12 p. 100. Avec la pouzzolane, l’enrichisse- 
ment a été beancoup plus rapide: le titre de 21 grammes 
d’azote nitrique par litre était atteint au bout de cing mois 
et demi et nous avons pu pousser la concentration jusqu’’ 
23 gr. 625 d’azole nilrique par litre, ce qui correspond A une 
concentration en nitrate de chaux de prés de 14 p. 100. 

Les deux cloches de tourbe et de pouzzolane étant ainsi en 
marche normale et livrant des solutions trés concentrées en 
nitrate de chaux, nous avons cherché & déterminer le rende- 
ment a la transformation. Dans ce but, les 9 lit. 720 de liquide 
darrosage ont été amenés au litre de 20 grammes d’azote 
nitrique et de 1 gr. 5 d’azote ammoniacal par litre, les arro- 
sages ont 6té réduits a 53 litres par métre cube et par jour, et 
on a poursuivi des arrosages réguliers avec cette solution 
pendant deux mois et demi, en ramenant chaque fois a 9 Lit. 720 
et 4 20 grammes d’azote nitrique et 1 gr. 5 d’'azote ammoniacal 
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par litre la solution écoulée. Les résultats obtenus pendant 
toute cette période sont réunis dans le tableau suivant : 


Cloche de tourbe. 


23 oct. 1¢' nov. Q9nov. 417nov. 27nov. 3déc. 11 déc. 


Azote nitrique formé, 
en grammes par litre. 21,020 21,130 21,032 26,740 21,050 21,070 21,085 
Azote ammoniacal 

restant,engr.parlitre 0,275 0,285 0,275 0,353 0,387 0,326 0,305 


La moyenne de toutes ces analyses donne 21 gr. 618 d’azote 
nitrique par litre et 0 gr. 315 d’azote ammoniacal restant. On 
voit donc que 1 gr. 500 — 0 er. 315 —1 gr. 185 d’azote ammo- 
niacal ont donné 21 gr. 018 — 20 er. = 1 er. 018 d’azote 
nitrique. Le rendement a, donc été de 85,9 p. 100. 

Avec la cloche de pouzzolane, les résultats ont été du méme 
ordre. La moyenne des analyses a donné 20 gr. 812 d’azote 
nitrique et 0 gr. 574 d’azote ammoniacal restant par litre, ce 
qui correspond & un rendement de 87,4 p. 100. 

On peut done conclure de ces expériences que, dans les 
conditions d’alimentation et de concentration dans lesquelles 
nous nous sommes placés, le rendement de la transformation 
biologique de azote ammoniacal en azote nitrique est d’environ 
85 a 88 p. 100. 


5° Essais de nitrification sur d’autres supports que la tourbe. 


L’emploi de la tourbe pour la constitution des nitriéres a 
déversement présente des inconvénients considérables et nous 
avons pu en apprécier importance lors de la mise au point 
de nos appareils semi-industriels dont nous exposerons les 
résultats dans un prochain mémoire. 

La tourbe est, en effet, un produit tres peu homogéne, el 
on extrait fréquemment, dans la méme tourbiére, des parties 
dont la nature physique est absolument différente. En outre, 
il est nécessaire de concasser cette tourbe en morceaux de la 
erosseur d’un cuf de pigeon. Comme il ne serait pas possible 
de faire ce concassage & la main pour des nitriéres de quelques 
hectares, on doit laisser sécher la tourbe & Tair pour Ja 
concasser ensuite au broyeur, et ce concassage est une opéra- 
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tion pratique difficile, vu les différences d’état physique : il 
n'est pas rare d’avoir 60 p. 100 de déchets, pour 40 p. 100 de 
morceaux utilisables. Le produit, ainsi concassé, est friable, sa 
manutention en grande masse entraine l’écrasement des mor- 
ceaux et la formation d’une quantité énorme de poussier. La 
circulation sur les lits de tourbe serait impossible & cause de 
celte friabilité et cette circulation serait cependant nécessaire, 
sur les nitriéres de grande étendue, pour le réglage des 
répartitions de liquide, l’addition de calcaire et le nettoyage 
superficiel. On peut bien éviter une partie de ces inconvé- 
nienis en desséchant artificiellement la tourbe avant de la 
concasser : on obtient ainsi un produit plus ferme; mais, dans 
la manutention du produit, l’armature colloidale de la tourbe 
en pileltes se trouve détruite et on obtient une tourbe trop 
compacte, qui ne se laisse plus imprégner et traverser assez 
facilement par les liquides a nitrifier. 

Un autre grave inconvénient est la présence des matiéres 
organiques de la tourbe qui se dissolvent peu a peu dans les 
solutions concentrées de nitrate de chaux et donnent finalement 
des liquides trés rouges, dont la purification est difficile. Ces 
matiéres organiques sont fort heureusement peu attaquables 
par les microbes, car elles constitueraient des aliments pour 
les ferments dénitrificateurs dont le développement aménerait 
des pertes importantes en nitrates. Ce fait peut cependant se 
produire : nous avons observé des pertes de ce genre au début 
de la mise en route de certaines cloches et aussi, comme nous 
le verrons, dans nos appareils semi-industriels. Un lavage 
préalable de la tourbe & l'eau pendant une semaine, avant de 
commencer les arrosages de liquide ammoniacal, permet de 
réduire beaucoup ces dangers de pertes, au moins dans la mise 
en route. 

Enfin, nous avons pu nous rendre compte que, dans la 
marche continue et prolongée, la tourbe se délite peu a peu 
et occasionne au bout de quelques mois des colmatages qui 
forcent & interrompre le travail. 

Toutes ces constatations montrent que l'emploi de la tourbe 
serait & peu prés impraticable en grande industrie. Nous avons 
done été amenés a rechercher d’autres supports. La qualité 
principale d’un support microbien pour la nitrification est sa 
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facullé d'imbibilion par l'eau. On concoit aisément que le 
volume d’affusion journaliére possible, et par suite le rende- 
ment en nitrate, dépende essentiellement de ce facteur. Une 
solution ammoniacale qui traverse un lit nitrificateur doit y 
séjourner le temps matériel nécessaire pour que l’oxydation 
puisse s’y réaliser & peu prés entiérement. Nous avons pu 
constater, par de nombreuses expériences, qu’avec les liquides 
renfermant 60 grammes environ de nitrate de chaux préformé 
et 1 gr. 5 d’azote ammoniacal par litre, le contact doit étre 
denviron trois jours pour que l’oxydation soit & peu prés 
compléte. Si laffusion donnée est trop forte pour que le liquide 
déversé sur le lit le traverse en moins de trois jours, l’oxyda- 
tion de l’ammoniaque reste incomplete. On voit dés lors 
Pimportance de la faculté d’imbibition du support. Si l’on utilise 
un produit peu poreux qui ne retienne, par exemple, que 
50 litres de liquide par métre cube, on ne pourra pas pratique- 
ment dépasser une affusion journaliére de 16 lit. 5 pour que le 
liquide soit maintenu le temps voulu au contact des ferments. 
Un arrosage de plus de 50 litres traverserail le lit sans s’arréter. 
Si, au contraire, on emploie un produit poreux, dont la facullé 
d'imbibition est de 300 litres par métre cube par exemple, on 
pourra sans inconvénients porter les arrosages 4 100 litres par 
métre cube et par jour; le déplacement du liquide par capil- 
larité aménera pratiquement au bas du lit, @ la fin du troi- 
siéme jour, le liquide déversé & la surface trois jours aupa- 
ravant. 

Sous le rapport de Vimbibition par Veau, la tourbe est évi- 
demment un produit trés avantageux, bien que sa porosité varie 
énormément avec sa provenance et avec son traitement. Mais 
on peut fabriquer des produits dont le pouvoir d’imbibition est 
bien plus considérable. Avec le concours précieux de M. Lar- 
chevéque, manufacturier & Vierzon, nous avons pu préparer des 
terres poreuses, peu friables, par cuisson d’argile avec des 
quantités variables de coke ou de sciure de bois. Nous avons 
obtenu.ainsi des produits dont la faculté d'imbibition par l’eau 
alteignait pres de 400 litres au métre cube, et qui dennaient 
d’excellents résultats comme supports de ferments niltrifica- 
teurs. 

Toutefois nous ne devions pas perdre de vue le but indus- 
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triel de ces études et la solution pratique du probléme n ‘était 
évidemment pas dans cetle voie, si intéressante qu’elle soit, car 
le prix de revient de fabrication de tels produits, en masses 
suffisantes pour recouvrir plusieurs hectares, aurait été abso- 
lument prohibitif. 

Sur le conseil de M. le D' Louis Martin, nous avons alors 
expérimenté un autre support, purement minéral, naturel, 
et trés poreux : la pouzzolane des terres volcaniques de la 
France centrale. On trouve ce produit trés abondamment et a 
trés bas prix en Auvergne et en Haute-Loire. MM. Calmette et 
Rolants l’avaient déja utilisé en 1908, comme matériau de lits 
bactériens dans leurs études sur l’épuration biologique des 
eaux d’égout. Ce sont des scories volcaniques trés légéres dont 
le métre cube pése 600 & 700 kilogr. sous forme de graviers de 
la grosseur de noyaux de cerises. Leur porosité n’est pas infé- 
rieure 4 celle de la tourbe : elles retiennent environ 210 litres 
d’eau par métre cube dans l’état physique indiqué ci-dessus. 
Ces scories se trient aisément a la grille, comme les sables, et 
on peut en avoir des quantités énormes, de toutes dimensions, 
depuis le sable fin Jusqu’aux morceaux de la grosseur de la 
téte. Ce produit résiste bien 4 l’écrasement, il se manipule 
comme le sable avec la plus grande facilité et la rugosité de ses 
éléments facilite beaucoup, comme pour la tourbe, le maintien 
du caleaire et des microbes nitrificateurs, que le courant de 
liquide n’entraine pas. 

Nous avons fait un choix entre divers échantillons de pouzzo- 
Janes et nous ayons utilisé une pouzzolane de Gravenoire 
(prés de Clermont-Ferrand) et une pouzzolane du Puy (Haute- 
Loire) en grains de la grosseur de noyaux de cerises. Des 
cloches de quatre litres, remplies de ces pouzzolanes, ont été 
mises en nitrification par la méthode indiquée au début de ce 
mémoire : les résultats ont été remarquables; la nitrification 
s'est établic plus rapidement qu’avec la tourhe et avec des 
affusions journaliéres correspondant & 200 litres au métre cube 
d’une solution & 7 gr. 5 de sulfate d’ammoniaque par litre, pro- 
longées pendant huit jours, le liquide écoulé titrait 1 gr. 006 
d’azote nitrique formé et 0 gr. 539 d’azote ammoniacal restant 
par litre. Kn ramenant alors l’affusion journaliére & 100 litres 
de la méme solution au métre cube de produit, le liquide écoulé 
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lilrait aprés quinze jours de marche 4 gr. 013 d'azote nitrique 
et 0 gr. 070 d’'azote ammoniacal par litre. 

Nous avons vu, en étudiant plus haut le rendement de la 
transformation biologique de Vazote ammoniacal en azote 
nitrique, les résultats tres favorables qui ont été obtenus avec 
les cloches & pouzzolanes. 

Il ne semble donc pas que la tourbe exerce sur la nitrification 
une aclion spécifique particulitre. Des produits purement 
minéraux, de haute capacilé d’imbibition pour les liquides, 
constituent des supports beaucoup plus pratiques, sur lesquels 
la nitrification est au moins aussi active. 


Conclusions. 


Les recherches qui préctdent nous conduisent donc aux 
conclusions suivantes, qui fixent les conditions dans lesquelles 
Vapplication industrielle de la nitrification biologique peut 
etrestentée. 


@) CONDITIONS DE MISE EN MARCHE DES NITRIBRES ET VOLUME 
MAXIMUM DES AFFUSIONS JOURNALIERES. 


Les fortes affusions de 200 litres par métre cube de tourbe 
et par jour, employées au début, paralysent le développement 
du ferment nitrique, qui est géné par l’excés d’ammoniaque. 
I] faut donc mettre en route avec des affusions trés faibles et ne 
pas dépasser des affusions de 20 a 40 litres de solution a 2 gr, 5 
par litre de sulfate d’ammoniaque, par métre cube et par jour, 
afin de permettre le peuplement des lits en ferments nitriques 
et d’éviter l’oxydation incompléte de l’ammoniaque a l'état de 
nitrites. 

Ces affusions peuvent étre augmentées peu & peu, sans 
dépasser cependant 200 litres par métre cube de tourbe et par 
jour pour la solution d’arrosage & 7 gr. 5 de sulfate d’ammo- 
niaque par litre, ne renfermant pas de nitrate de chaux pré- 
formé. Les affusions plus fortes (300 litres et au dela) laissent 
des quantités considérables d’ammoniaque non nitrifiée qui 
s'élévent de plus en plus et il n’est pas possible de maintenir 
cetle marche. 
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Avec les liquides d’arrosage renfermant, a coté de 1 gr. 5 
par litre d’azote ammoniacal a oxyder, 40 a 50 grammes de 
nitrate de chaux préformé, la marche de la nitrification est 
beaucoup plus lente et les affusions ont du étre réduites a un 
maximum de 75 a 100 litres par métre cube de tourbe et par 
jour. 


b) NATURE DU SEL AMMONIACAL A EMPLOYER. 


La présence de nitrates, au début, géne fortement la multi- 
plication des microbes nitrificateurs. Les premiers arrosages 
doivent étre faits non pas avec une solution de nitrate d’ammo- 
niaque, mais avec une solution de sulfate d’ammoniaque, afin 
d’accoutumer peu & peu les microbes au nitrate formé et de 
faciliter leur multiplication. 

Quand le peuplement microbien est effectué, on peut utiliser 
sans inconvénients une solution de nitrate d’ammoniaque pro- 
venant soit d’une dissolution de ce sel dans l’eau, ou le liquide 
nitrifié, soit de la double décomposition par le sulfate ou le 
carbonate d’ammoniaque de la solution de nitrate de chaux 
écoulée des nitriéres. 

La meilleure marche s’obtient avec l’alimentation au moyen 
de la solution de nitrate d’ammoniaque provenant de la double 
décomposition par le bicarbonate ou le sesquicarbonate 
d’ammoniaque de Ja solution de nitrate de chaux écoulée 
des nitriéres. La double décomposition par les carbonates 
d’ammoniaque présente en outre de gros avantages dans le 
travail industriel : suppression du sulfate de chaux, de sa sépa- 
ration et de sa manutention, régénération du calcaire qui peut 
étre renvoyé sur la nitriére, évaporation plus facile des solu- 
tions de nitrate en lTabsence de sulfate de chaux en solu- 
tion, elc. 


c) CONCENTRATION MAXIMA EN NITRATES DES SOLUTIONS NITRIFIEES. 


Il nest pas nécessairc, pour obtenir des solutions concen- 
(rées de nitrate de chaux, d’élablir une série de 8 ou 9 nitriéres 
semblables et de faire passer les liquides nitrifiés écoulés de 
lune sur la nitriére suivante apres les avoir additionnés de la 
quantlité de sulfate d’ammoniaque nécessaire pour amener le 
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titre en azote ammoniacal 41 gr. 5 par litre et apres avoir 
séparé le sulfate de chaux précipité. On arrive plus simplement 
a un enrichissement aussi élevé en nitrates en faisant repasser 
sans cesse sur la méme nitriére le liquide écoulé, additionné 
chaque fois d’une nouvelle dose de nitrate d’ammoniaque. 

Les concentrations les plus fortes que nous ayons pu obtenir 
ont été de 138 gr. 2 de nitrate de chaux par litre, mais ces 
doses sont celles qui arrétent peu a peu la nitrification. Nous 
avons pu au contraire réaliser une oxydation réguliére de 
Yammoniaque avec une concentration de 120 grammes de 
nitrate de chaux par litre. 

Dans la pratique, on peut avantageusement adopter un mode 
de travail analogue a celui de la vinaigrerie. Quand les nitriéres 
sont en plein fonctionnement et enrichies en nitrate de chaux 
de maniére 4 laisser écouler un liquide nitrifié renfermant 
environ 21 gr. 5 d’azote nitrique par litre (soit sensiblement 
12 p. 100 de nitrate de chaux), on reprend une partie de ce 
liquide nitrifié, Vautre partie constituant la production effective 
de l'appareil. On additionne la partie reprise d’eau et de car- 
bonate d’aumoniaque de maniére a obtenir une solution titrant 
20 grammes d’azote nitrique et 1 gr. 5 d’azote ammoniacal par 
litre, et on larepasse sur la nitriére. Cette solution donne aprés 
passage, vu la légére concentration par évaporation, un liquide 
renfermant environ 21 gr. 5 d’azote nitrique par litre, avec 
des affusions de 50 & 75 litres par métre cube de support et 
par jour. On n’a ainsi qu'un seul liquide d’arrosage et toutes 
les nitriéres marchent au méme Utre. 


d) Essais DE NITRIFICATION SUR DIVERS SUPPORTS. 


L’emploi de la tourbe pour la constitution des nitricres a 
déversement présenterait des inconvénients considérables pour 
le travail en grande industrie : manque d’homogénéité de la 
matiére, difficultés pratiques de concassage, friabilité extréme 
du produit dans la manulention, présence de maliéres orga- 
niques occasionnant au début certaines pertes d’azote par 
dénitrification et donnant des solutions trés colorées de nitrate 
de chaux, colmatage par suite de la désagrégation progressive 
des morceaux de tourbe, ete. 
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La tourbe peut ¢tre trés avantageusement remplacée par les 
pouzzolanes, scories volcaniques légéres et trés poreuses, 
qu’on peut avoir & bas prix el en trés grande abondance en 
Auvergne et en Velay. Elles donnent d’excellents résultats, 
supérieurs & ceux que donne la tourbe, comme supports de 
nitrification, en grains de la grosseur de noyaux de cerises. 

Ces conclusions ont servi de base & des études semi indus - 
trielles dont nous donnerons les résultats dans un prochain 
mémoire. 


RECHERCHES 
SUR LE BACILLE DE LA TUBERCULOSE AVIAIRE 


par M. Annré JOUSSET. 


Au cours de mes longues recherches sur la vaccination et la 
sérothérapie antituberculeuses, j’ai eu l'occasion d’étudier de 
nombreux échantillons de bacilles. Aprés beaucoup d'autres, le 
B. aviaire m’a servi & des essais d’immunisation. La nullité 
des résultats obtenus, la constatation d’une série de propriétés 
inédites bien particuliéres & ce type de microbes m’ont amené 
peu a peu a mettre en doute le principe de Punité des germes 
tuberculeux. 

J’ai alors entrepris une série d’expériences de contréle dont 
les résultats, s’‘ils ne tranchent pas définitivement la question, 
mont cependant paru dignes d’étre publiés. 


I. — Doctrine classique. Unité du bacille tuberculeux. 


Dans la discussion entamée par Straus, il y a plus de trente 
ans, sur l’assimilation ou Ja séparation des bacilles humains et 
aviaires, discussion qui, malgré un nombre prodigieux de 
recherches, n'a pu aboutir & des conclusions définitives, 
Vacido-résistance et le pouvoir tuberculigéne des bacilles ont 
été les bases de l’argumentation. Pour étre classé bacille tuber- 
culeux, il était nécessaire et suffisant qu’un batonnet se colorat 
par le Zieh] et fit capable de produire des tubercules. Que vaut 
ce critérium ? 

Dés 1903, j’ai, un des premiers, eu l’occasion de mettre en 
relief le caractére accessoire et contingent des propriétés tuber- 
culigenes du B. des mammiféres et la notion des bacilloses 
sans follicules est aujourd’hui classique. On sait également 
que nombre de bacilles tuberculeux perdent, dans des conditions 
bien déterminées, la propriété fuchsinophile; l’acido-résistance 
est donc elle-méme variable; le meilleur, le plus authentique 
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des bacilles tuberculeux de l’homme ou du beuf peut, ensomme, 
étre provisoirement dépossédé de la propriété Zrehl-tubercule 
et demeurer un B. de Koch véritable. Cette condition n’est 
done pas nécessaire; mais inversement suffit-elle & caracté- 
riser un bacille donné? A vrai dire, la question n’a jamais été 
posée, car si l'on admet sans conteste que les acido-résistants 
non pathogénes forment un groupe bien tranché et que les 
microbes tuberculigénes & colorabilité banale se différencient 
nettement du bacille de Koch, on ne songera guére & opposer 
lun & autre deux germes a la fois acido-résistants et créateurs 
de nodules, surtout si les microbes en question présentent cer- 
taines analogies culturales, ce qui est le cas pour beaucoup 
d’échantillons de bacilles aviaires et humains. C’est la une troi- 
siéme analogie quiexplique que, sans plusample informé, malgré 
des dissemblances considérables, le bacille des oiseaux ait été, 
demblée et en dépit des protestations de Straus, assimilé au 
bacille des mammiféres et qu’on n’ait pas exigé, comme on doit 
le faire dans toute détermination d’espéces, cet ensemble impo- 
sant dattribuis morphologiques et physiologiques naturels, 
stables et transmissibles qui doit étre a la base de tout travail 
identification. Or, & part les deux ou trois caractéres communs 
précités, ce ne sont entre le B. des mammiféres et celui (ou 
ceux) des oiseaux que dilférences de forme et de fonction. 
On peut méme dire que la somme de ces différences I’emporte 
beaucoup sur celle des ressemblances et il s’agirait d'un autre 
groupe de bactéries pathogénes que le dualisme ne ferait 
méme pas l'objet d'une discussion, car nul ne songerait a 
assimiler le méningocoque au gonocoque sous prétexte que la 
forme, la coloration, la végétation et l'aptitude pyogéne de ces 
microbes sont identiques. Que ne fait-on de méme avec les 
divers bacilles de la tuberculose? 

Un des partisans Jes plus chauds de l’unicité des bacilles, 
S. Arloing, s'est placé sur un aulre terrain. Invoquant la 
« variabilité » extréme du B. tuberculeux, cet auteur fait 
remarquer que la plupart des dissemblances, relevées entre 
les B. de l'homme et de loiseau, se réduisent a de simples 
nuances ou quelles sont d’un ordre de grandeur tel, qu’elles 
ne dépassent pas en importance « les variations auxquelles 
est exposée la généralité des microbes »; il a, en outre, ainsi 
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que Nocard, pu réaliser expérimentalement la plupart de ces 
variations. L’argumentation d’Arloing appelle les réflexions 
suivantes : 

a) Les variations invoquées ont un caractire arlificiel; ce 
sont, comme on l’a dit de la plupart de ces mutations brus- 
ques, des tours de force de laboratoire, de véritables sports, 
car ce transformisme ne s’observe jamais spontanément. II est 
toujours d’une réalisation difficile et bien des expérimenta- 
teurs y ont échoué, en particulier pour l’expérience de Nocard 
(transformation de l’humaine en aviaire). 

6) Les variations ne se transmettent pas héréditairement 
avec la régularité et la stabilité qui caractérisent l’espéce 
naturelle. 

c) Elles ont Vallure de phénoménes soit d’adaptation, soit 
de régression ou de dégénérescence, si bien qu’une fois 
obtenues il devient difficile de remonter la pente et de revenir 
aux caractéres originels. C’est ainsi qu’on n’a jamais réalisé 
la transformation de l’aviaire en humaine (inverse de l’expé- 
rience de Nocard), jamais le retour des cultures homogeénes 
d’Arloing a la cullure initiale non homogéne, et qu’une fois 
une tuberculose & caractére abortif obtenue (tuberculose 
humaine avec lésions Yersin), on n’en a retrouvé le caractére 
tuberculigéne initial. 

d) Les modifications obtenues n’ont porté que sur un trés 
petit nombre d’attributs végétatifs, morphologiques et patho- 
eéniques, mais pas sur la totalité des caractéres fondamentaux. 
Les caractéres biochimiques, les réactions d’immunité ont été 
négligés dans le paralléle qu’on a voulu établir. Il existe la 
une grosse lacune. 

Ajoutons enfin que la variabilité n’est pas un caractére 
spécifique; elle est dans l’ordre physique comme dans I’ordre 
moral tout le contraire d’un caractére; elle témoigne de la 
plasticité bien connue des espéces végétales et le raisonnement 
qui consiste & vouloir confondre deux types botaniques, sous 
prétexte que leurs limites naturelles sont élasliques, a le grave 
défaut des argumentations négatives d’ot ne saurait surgir 
aucune conclusion positive. Il est bien certain que le compar- 
timentage n’existe pas dans la nature, mais il faut distinguer 
la spéculation philosophique des conditions de la pratique et 
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la délimitation reste une des nécessités de la science. Or 
Arloing, pour nier le dualisme, se contente de nier la valeur de 
quelques caractéres différentiels, mais outre qu'il ne les réfule 
pas tous, il ne donne d’autre part aucun argument positif 
nouveau & T'appui de la doctrine uniciste qu'il suppose 
établie a@ priort au nom de l’acido-résistance et du pouvoir 
tuberculigéne, critérium dont nous avons montré toute la 
fragilité. 

Le dernier argument des tenants de Punité bacillaire s'appuie 
sur quelques faits de transmission de la tuberculose humaine 
ou bovine aux volailles de basse-cour et réciproquement, sur 
des contaminations de homme par le perroquet, enfin sur les 
expériences classiques de Cadiot, Gilbert et Roger réalisant la 
tuberculose Villemin au moyen du bacille aviaire. 

Que valent ces faits? 

Il n’est pas douteux qu’Arloing a pu réussir & contaminer la 
poule par ingestion, l& ot Straus avait si longtemps échouc; 
que certains phtisiques ont pu, a la longue, communiquer a 
leur perroquet familier la tuberculose dont ils étaient atteints; 
de méme la contamination des oiseaux de basse-cour par le 
gros bétail a été observé par Nocard et par Vallée. Les obser- 
vations trés scrupuleuses de ce dernier auteur ont un caractére 
d’authenticité indéniable; mais que prouvent-elles? Simple- 
ment que l'état réfractaire des oiseaux vis-a-vis du bacille des 
mammiféres n’a rien d’absolu et que des doses massives répé- 
tées d’un bacille trés virulent (dans les observations de Vallée 
il s’agissait spécialement du bacille bovin) peuvent, excep- 
tionnellement et difficilement (les particularités anatomiques 
des lésions toutes locales le prouvent), triompher de la résis- 
tance habituelle de Vorganisme des oiseaux. L’oiseau serait 
donc réceptif, mais de facon trés inégale aux deux virus, 
comme il l’est & nombre de microbes. C'est la seule conclusion 
qu'on en puisse tirer. Mais ce n’est pas de cela qu’il s’agit et le 
probléme & résoudre est tout autre. 

Quant aux faits dinfection de Vhomme par laviaire, ils 
sont tellement rares et passibles de tant de critiques, vu le 
role possible d’une contagion interhumaine dont n’ont pu 
tenir compte les observations, qu’il est permis de n'en pas 
faire état. 
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Restent les expériences de Cadiot, Gilbert et Roger ot l’on 
voit inoculation de l'aviaire donner au cobaye une tubercu- 
lose franche. Quand on examine de prés ces expériences, on 
s’étonne que leurs auteurs n’en aient pas tiré des conclusions 
diamétralement opposées. Qu’y voit-on en effet? Avec 11 lésions 
de gallinacés inoculées & 27 cobayes, les auteurs obtiennent 
2 fois seulement des lésions tuberculeuses généralisées, 7 fois 
des lésions discrétes, 5 fois des lésions purement locales. 
Restent 13 cobayes, soit prés de la moitié qui demeurent 
indemnes! Or quel est le tissu tuberculeux prélevé sur un 
mammifére gui fournirait d’aussi maigres résultats? Dans des 
expériences de ce genre, ce qu’on doit obtenir c’est tout ou 
rien; ou il s’agit d’une lésion avirulente, morte, non tubercu- 
Jigéne, ou il s'agit d’une lésion en activité et, en ce cas, c’est 
100 p. 100 de succés que l'on devrait enregistrer avec le réactif 
sensible qu’est le cobaye. De méme, les auteurs comme Arloing 
qui se sont essayés, non plus avec les lésions des gallinacés, 
mais avee les cultures en provenant pour tuberculiser le 
cobaye ont toujours noté une différence avec les résultats 
obtenus au moyen des cultures humaine ou bovine; et 
pourtant les injections ont été faites 4 dose relalivement 
forte. 

Avant de parler d’unilé bacillaire, il faudrait, avec des doses 
extreémement faibles dune é¢mulsion bien homogéne, voi- 
sines de la dose limite (0 milligr. 000.000.05 par exemple), 
pouvoir tuberculiser réguligrement le cobaye, comme on 
peut le faire avec les cultures humaine ou bovine dans les 
mémes conditions pondérales. Pareil résultat n’a jamais élé 
obtenu. 

En résumé la doctrine de l’unité bacillaire qui réduit les 
divers types au rang de simples races ou variétés d'une méme 
espece repose sur des bases insuffisantes et fragiles et sur une 
critique toute spéculative des arguments séparatistes. Celte 
doctrine fait table rase un peu légérement de tous les carac- 
teres différentiels si soigneusement exposés dans le livre 
magistral de Straus. En sera-t-il de méme de ceux que nous 
allons maintenant exposer ef doivent-ils subir le méme sort? 
Nous nous permettons d’en douter. 
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ll. — Différences qui séparent certains bacilles aviaires 
du bacille des mammiféres. 


Une question préalable se pose qui n’est pas faite pour sim- 
plifier cette étude; n’y a-t-il qu’une sorte de B. aviaire? Il nous 
a paru, en examinant un assez grand nombre d’échantillons, 
provenant de saisies de volailles, obligeamment fournis par le 
laboratoire du professeur Vallée, que les bacilles des oiseaux 
étaient loin de se ressembler entre eux, mais, écartant délibé- 
rément I’étnde dun probléme aussi considérable, nous nous 
sommes limité a l’examen de trois échantillons qui nous ont 
paru se rapprocher au maximum du B. des mammiféres. L’un 
avait été isolé des visceres d'une dinde, les autres du foie de 
deux poulets qui présentaient la chaine ganglionnaire cervi- 
cale classique, des marbrures et tubercules du foie et de la 
rate et, phénoméne assez exceptionnel, des tubercules de la 
moelle osseuse. Il s’agissait donc, non pas de la forme usuelle 
septicémique suraigué, mais d'une forme subaigué a bacilles 
peu virulents et rares dans les frottis d’organes. Les cultures 
fournies étaient relativement séches et verruqueuses comme 
dans la tuberculose des mammiféres. Enfin les éléments bacil- 
laires, longs d’4 », étaient d'apparence réguliére et tres homo- 
gene. Au total ’analogie avec le type humano-bovin était aussi 
accentuée que possible. Nous avons pensé que si dans de telles 
conditions subsistait entre ces trois échantillons et le bacille 
de Koch classique une différence de fond, la démonstration 
de dualité n’en aurait que plus de valeur, et, bien que nos 
conclusions séparatistes ne soient logiquement valables que pour 
les trois types étudiés, clles n’en sont pas moins de nature a 
discréditer l'ensemble de la doctrine unitaire. 


Particularités histo-chimiques. 


@) SupstaNcE uNnissantE. — La facilité avec laquelle s’obtien- 
nent les émulsions de B. aviaire, leur peu de cohésion dans les 
cultures en voile devaient faire présumer que la phytoglée, la 
substance unissante si abondante chez le bacille des mammi- 
feres, devait étre fort réduite. 
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Kt en effet, soumis aux colorations hasiques les plus fortes 
et les plus variées, les bacilles prélevés sur les cultures en voile 
de nos trois échantillons nous sont apparus complétement libres 
et dénudés. La substance intercalaire n’existait done pas ou 
ne ressemblait en rien a celle qui caractérise le bacille des 
mammiféres. 


6) R&action DES MILIEUX DE CULTURE. — On sait que le bacille 
de Koch modifie en se développant la réaction du bouillon glycé- 
riné et que Th. Smith a cru trouver dans l’inégalité de cette 
réaction un moyen de distinguer les bacilles de "homme et du 
beuf. Des résultats contradictoires ont enlevé & cette épreuve 
toute valeur indicatrice, mais peut-étre pourrait-on l’utiliser 
pour le bacille aviaire. J’ai en effet constaté que si la plupart 
des bacilles humains et bovins acidifient 4 un moment donné 
le bouillon glycériné, il n’en est pas de méme des milieux de 
culture de Vaviaire qui demeurent presque indéfiniment neu- 
tres. La méme différence s’observe avec les décoctions de corps 
bacillaires. 


Vitalite. 


La longévité du bacille aviaire cultivé sur milieux a base 
de pomme de terre nous a paru remarquable (deux ans quel- 
quefois). La persistance de cette végétabilité contraste avec la 
baisse rapide de la virulence que nous n’avons pu maintenir 
plus de trois mois. Il y a la une dissociation bien plus tranchée 
que chez le bacille des mammiféres dont l’ensemble des pro- 
priétés vitales s’éteint parallélement. Cultivé un mois sur 
pomme glycérinée et maintenu ensuite al’obscurité d'une cave 
x 15° en tube scellé, le bacille des mammiféres dure tout au 
plus huit ou dix mois. Cette végétabilité du bacille aviaire est 
a rapprocher de sa faculté de reproduction, de la facilité de ses 
cultures comme de sa pullulation septicémique. I y a la une 
exubérance de vie qu'on ne retrouve pas chez le bacille de Koch. 


Propriétes des bacilles morts. 


Action Locate. — Une des caractéristiques du bacille de 
Koch normal non modifié par des artifices de culture est son 
42 
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pouvoir nécrosant, pouvoir qui résiste & la plupart des moyens 
physiques et chimiques de stérilisation. 

Chez le bacille aviaire cette propriété est de second plan et 
méme quand linfection bacillaire affecte le type Villemin, la 
proportion de caseum contenu dans les plus gros nodules est 
fort réduite. C’est en effet, vers le type fibreux qu’évolue le 
tubercule aviaire. En fait c'est avec le bacille aviaire qu'on 
réalise expérimentalement les plus belles cirrhoses tubercu- 
leuses. Au poumon, les phénoménes congestifs et surtout la 
pneumonie épithéliale l'emporteront sur les processus nécro- 
tiques ordonnés ou diffus. 

J'ai cherché a mettre en relief et & mesurer, en quelque sorte, 
ce pouvoir nécrogéne des bacilles morts de la facon suivante : 


On stérilise des cultures jumelles soit par l’éther, soit par chauffage pro- 
longé a basse température et on inocule les bacilles morts 4 comparer en des 
points symétriques sous la peau du cobaye. On peut ainsi étudier de jour en 
jour la réaction inflammatoire, puis destructive, amenée par un poids connu 
de bacilles, ce qui permet d’évaluer et de classer le pouvoir nécrosant de 
telle ou telle race de bacilles. Les animaux sont sacrifiés du huiti¢me au 
dixiéme jour et le caséum est pesé. 

Une série de cobayes est ainsi inoculée dans l’aine d'un coté avec des 
bacilles humains, de l'autre avec des bacilles aviaires agés de trois semaines. 
Le premier cobaye recoit 1 milligramme + 1 milligramme du coté opposé; 
le deuxiéme 2+ 2; le troisieme 5 + 5; le quatriéme 10 +10 et ainsi de 
suile de 5 en 5 jusqu’a 40 milligrammes. 

A l'autopsie, le caséum est toujours moins abondant du coté aviaire que du 
colé humain ou bovin (la moitié ou le quart). Le pus formé, bien plus fluide, 
est histologiquement et chimiquement tres différent dans l’abcés des bacilles 
aviaires, enfin la pyogénie exige un minimum de 3 milligrammes de corps 
bacillaires essorés pour l’aviaire, tandis qu’avec le bacille des mammiféres 
le pus se forme déja avec 1 milligramme. Quant 4 lulcération cutanée qui 
exige un minimum de 20 milligrammes de hacilles aviaires, elle se produit 
avec 10 milligrammes pour la-plupart des bacilles des mammiféres, quel- 
quefois avec 5 ou méme 4 milligrammes seulement. 


Ces expériences, renouvelées plusieurs fois avec nos diffé- 
rents échantillons de bacille aviaire, opposés chaque fois a 
des bacilles de 'homme ou du beeuf, ont toujours fourni des 
résultats concordants. Comme nous les avons depuis vérifiés 
sur d'autres échantillons nous conclurons que les poisons 
adhérents different profondément dans les deux races de 
bacilles. 

Il y a dans cette puissance de mortification du bacille de Koch 
un fait réellement bien particulier et qui a lui seul suffirait & 
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individualiser ce type de microbes, car s'il est possible d’en 
diminuer artificiellement I’énergie, s’il est possible de priver un 
bacille de Koch de ses propriétés tuberculigénes et nécrosantes 
et de lui donner ainsi quelque analogie avec le bacille aviaire, la 
réciproque n’est pas vraie et aucun procédé n’a pu jusquici 
modifier la virulence de l’'aviaire et le rendre assez offensif 
pour qu'il soit nécrogéne et franchement caséifiant. Dans toutes 


ces expériences de transformisme, il est plus facile d’atténuer 
que d’exalter. 


Action Gixirate. — Nous l’avons étudiée chez le cobaye et 
chez le cheval. A la dose de 2 & 10 milligrammes nos bacilles 
aviaires, injectés dans les veines ou dans les muscles du 
cobaye, ont produit une cachexie bien plus marguée que ne le 
fait dans les mémes conditions le vrai bacille de Koch. 

Chez ie cheval, Pinjection intraveineuse de doses de 25 a 
100 milligrammes de bacilles aviaires tués par l’éther produit des 
accidents d’une gravité exceptionnelle (hyperthermie dépassant 
41°, diarrhée, anorexie). Les effets peuvent se prolonger plu- 
sieurs jours. Avec lhumain ou le bovin rien d’analogue; les 
effets toxiques sont infiniment moins marqués et durent a 
peine vingt-quatre heures. 

La prolongation de lelfel toxique et spécialement de la 
fievre avec le bacille aviaire mort est un phénoméne axsez dif- 
ficilement explicable. On peut se demander s’il dépend d'une 
insolubilité spéciale des corps bacillaires, dont la résorption se 
ferait plus lentement que celle du bacille humain. Il ne le semble 
pas, car, avec des autolysats bien limpides obtenus par macé- 
ration dans la solution physiologique, on obtient des résultats 
analogues, un peu moins prolongés il est vrai, mais toujours 
extrémement violents et assez durables. 


Action des tuberculines. 


Un des principaux arguments invoqués par les tenants de la 
doctrine de l’unité des divers bacilles serait ’analogie de leurs 
tuberculines, qui, 4 la différence d’activité prés, donneraient 
les mémes réactions hiologiques. Cependant Straus, Borrel, 
Burnet, de Jong, Bang tiennent la tuberculine aviaire pour 
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moins toxique que celle du bacille humano-bovin et Reeser va 
jusqu’a lui refuser toute toxicité; mais il demeure acquis, en 
général, que les deux tuberculines provoquent des réactions 
thermiques de méme ordre chez l’animal tuberculeux, et que 
« les différences relevées entre deux types de tuberculines ne 
sont pas suffisantes pour conclure qu'il s’agit de produits 
distincts ». 

On sait que l'étude des tuberculines s’effectue (l’analyse 
chimique étant impuissante & les caractériser) par trois caté- 
gories de recherches indirectes portant sur leurs effets locaux, 
leurs effets généraux, leur toxicilé. 


a) Errers rocaux. — Dans un travail publié en 1914 (4), j’ai 
pu dire que certaines des réactions biologiques de la tuber- 
culine aviaire, notamment la cuti-réaction, plaidaient en 
faveur de J’unité des races bacillaires; mais les quelques essais 
que j'avais exécutés & cette Epoque avaient porté sur une tuber- 
culine préparée avec un seul échantillon provenant du perro- 
quet. Les résultats, il faut le reconnaitre, avaient approché 
ceux de la tuberculine classique; mais, avec les trois bacilles 
(dinde et poulet) qui m’ont servi depuis ces recherches, les 
résultats ont été tout autres, c’est-a-dire & peu prés nuls. La 
différence de technique pouvant expliquer ces contradictions, 
je me suis cette fois servi de tuberculines préparées avec des 
poids strictement égaux de corps bacillaires provenant de 
cultures de méme age effectuées sur pomme de terre et ayant 
subi la méme durée de décoction dans un méme volume 
(50 parties) de bouillon glycériné, bref, de produits exactement 
comparables entre eux; en outre j’ai utilisé non la cuti-réac- 
tion, mais l’intradermo- qui permet une mesure précise de la 
substance employée. Enfin j’ai préparé, pour servir de témoins, 
des extraits de cultures variées (coli, staphylocoque et pyocya- 
nique) doat les corps microbiens recueillis, essorés et pesés 
avaient été épuisés également & chaud dans 50 volumes de 
bouillon glycériné. 

Il importe, en effet, de se rappeler qu'aucune des réactions 
tant locales que générales de la tuberculine ne posséde de 


(1) Anoré Jousser, Etude de la tuberculine. Rev. de la Tub., 1914-15, n° 5, p- sit: 
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spécificité absolue et que c'est seulement par leur grandeur 
qu’elles acquiérent une valeur distinctive; que la question n’est 
pas tant de savoir si les tuberculines aviaire et humaine se 
comportent a peu prés de méme, que de savoir si la différence 
de leurs effets reste dans les limites de la spécificité. Or, Vexpé- 
rience le démontre, les cuti-réactions effectuées chez des 
tuberculeux aun moyen des produils aviaires, quand elles ne 
sont pas nulles, sont toujours tres médiocres en regard de 
celles que donnent les tuberculines humaine et bovine (toujours 
égales entre elles), et sont méme moins accusées que certaines 
réactions irritatives banales fournies par des extraits bacté- 
riens n’ayant rien a voir avec le bacille de Koch. 

Dans une série d’essais effectués sur des malades de mon 
service de l’hépital Laénnec, j’ai en effet constaté nombre de 
fois la formule suivante : 


Ruberculimes humaine saan ene ene a 
— lenwinK 5 2 5 g : + + 
— OVIGIRC Ao ee re ee, See 0 
COMMORNCHINTME SS is Goa 8 6 Sos oS Se 0 
Staphylococcine . ee re pee 0 
EVOCYV ANIM Ce fan Painters ocd a ot tenet tas: + 


Jamais la tuberculine aviaire ne m’a donné dans ces condi- 
tions de réaction supérieure a celle du staphylocoque et du 
colibacille et elle s'est presque toujours montrée moins active 
que la pyocyanine. J’ai déja signalé cette curieuse similitude 
du pyocyanique et du bacille de Koch a propos des séro-préci- 
pitines (1). 

En résumé, par leurs réactions cutanées, les tuberculines 
issues du bacille des oiseaux agissent comme des substances 
irritantes banales et, par leur faible activité, se séparent com- 
plétement de la tuberculine des mammiféres; c’est la un 
résultat des plus nets et gui parait indépendant de la virulence 
des cultures. 


6) Errers Giniraux. — La discrimination des tuberculines se 


fait moins facilement par l'étude des propriétés générales du 
poison que par celle des réactions locales. La marche de la tem- 


(1) Loc. ezt., p. 308. 
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pérature chez l'animal tuberculeux, procédé habituellement 
adopté pour ce genre de recherches, constitue un mauvals 
eritérium; une foule de substances provoquent la fiévre chez 
Vanimal tuberculeux. I] faut donc, pour juger la question, 
utiliser également les réactions témoins au moyen d’extraits 
quelconques. De plus, si l’on choisit le cobaye, la recherche 
n'est rigoureuse qu’avec des moyennes ¢tablies sur de grandes 
séries, & cause de la faiblesse des écarts thermiques. 

Voici un exemple de ce que j'ai observé dans ces conditions : 


Cing lots de 20 cobayes tuberculisés depuis deux mois recoivent 10 milli- 
grammes (par cobaye) de tuberculines ou pseudo-tuberculines diverses. 

La température maxima moyenne atteinte, de la troisiéme a la cinquieme 
heure qui suit linjection hypodermique, est dans chaque lot de : 


40°85 pour la T. A. (bovine). 


40°72 _ T. A. (humaine). 
40°63 —_— pyocyanine. 

40°02 —_— tuberculine aviaire. 
39°95 _— staphylococcine. 


La méme expérience recommencée avec une dose de 50 milligrammes de 
tuberculine m'’a donné des résultats moins nets, car Ja dose étant trés 
toxique la moitié des cobayes mouraient le lendemain, d’ot de grandes 
inégalités dans le méme lot, certains animaux ne réagissant pas du tout et 
faisant d’emblée de lhypothermie. 


On voit, ensomme, que chez le cobaye tuberculeux beaucoup 
d’extraits microbiens sont susceptibles de produire de la fiévre, 
mais les tuberculines humaine et bovine se distinguent par 
des réactions thermiques un peu plus fortes. Cette différence 
n’existe pas pour la tuberculine aviaire. 

Mais ce que l’organisme tuberculeux ne peut faire, l’orga- 
nisme sain peut le réaliser. Le contraste est bien connu entre 
Vinaction de la tuberculine de Koch chez l’animal neuf et son 
activité chez l’animal tuberculeux. Or, cette opposition ne se 
retrouve plus avec la tuberculine aviaire. Il y a presque égalité 
entre les réactions fébriles du sujet sain et du sujet malade et 
ceci achéve de classer cette substance & cdté des poisons non 
spécifiques tels que la pyocyanine, la staphylococcine, la coli- 
bacilline qui tous sont bien plus pyrétogénes sur l’organisme 
neuf que la vieille tuberculine de Koch. 


c) Toxicirs. — II était a prévoir que des effets analogues se 
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retrouveraient dans la mesure de la toxicité de ces divers 
extraits. 

La tuberculine aviaire peut tuer le cobaye tuberculeux 
comme le fait la tuberculine classique, mais quand on opére 
sur de grandes séries, et nous l’avons fait sur plusieurs cen- 
taines d’animaux, on voit que Je pourcentage de mortalité est 
toujours tres inférieur & dose égale de poison et, & tuberculose 
égale, & celui que donne la tuberculine classique. Ici encore 
la toxicité du poison aviaire ne dépasse pas celle des pseudo- 
tuberculines témoins. 

Par contre, chez Vanimal sain la tuberculine aviaire est 
susceptible de produire des eflets trés graves, plus graves que 
ceux de la tuberculine ordinaire tout en restant inférieurs & 
ceux de la colibacilline et surtout de la pyocyanine. 

Il yadans toutes ces expériences une interversion, un croise- 
ment des propriétés des tuberculines aviaire et humano-bovine 
qui n’ont jamais, que nous sachions, été signalés et d’ou il 
ressort que le bacille aviaire posséde une toxiciié véritable 
que le bacille de Koch est loin d’atteindre. 


Pouvoir immunogene. 


Malgré tout Vintérét que présentent les réactions d’immunité 
pour la différenciation des especes microbiennes, aucune 
recherche d’ensemble n’a utilisé les effets de la vaccination 
bacillaire pour trancher la question de l’unité ou de la dualité 
des tuberculoses. Nous les considérons comme l’argument 
principal de ce travail. 

Le probléme pouvait étre abordé de trois maniéres : 


Par l'étude des effets directs de la vaccination, c’est-a- 
dire de limmunilé conférée ; 

Par la recherche des anticorps ; 

Par la mesure du pouvoir thérapeutique du sérum des 
vaccinés. 


I. — Chez le lapin, Grancher et Ledoux-Lebard; chez le 
cobaye, Bordet; chez le veau, Mac Fadyean auraient obtenu un 
certain degré de résistance & l'égard du bacille de Koch au 
moyen de vaccins aviaires, mais de l’aveu méme des expérimen- 
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tateurs, les résultats ont été si incomplets qu’on peut se 
demander s’ils n’auraient pas été obtenus avec un antigéne 
quelconque ; en outre il y manque le témoignage d'une inocu- 
lation comparative avec le bacille de Koch ordinaire : 

Jai repris des essais analogues chez le cobaye avec la techni- 
que suivante. 


On pratique sur trois lots considérables d’animaux des injections intra - 
cardiaques hebdomadaires d’émulsions de bacilles bovin, humain, aviaire 
obtenus dans les mémes conditions de culture, sur milieu artificiel a base de 
glycocolle, et tués 4 basse température (50°). 

Beaucoup d’animaux, quelquefois les 2/3 d’un lot, succombent aprés quel- 
ques semaines d’immunisation. On arréte celle-ci lorsque chaque animal 
a recu en tout la dose énorme pour un cobaye de 50 milligrammes de 
bacilles. 

Aprés un repos de deux mois ou les survivants récupérent leur poids pri- 
mitif, considérablement diminué, on procéde a une inoculation d’épreuve 
avec une culture humaine peu virulente, tuant les témoins en cing ou 
six mois a la dose de 0 milligr. 005 (voie sous-cutanée). 

Les animaux des lots humain et bovin sacrifiés au neuvieme mois sont 
trouvés porteurs dune tuberculose presque exclusivement ganglionnaire 
avec rares granulations spléniques ; chez aucun d’eux le foie et les poumons 
ne sont touchés , chez quelques-uns on trouve un épanchement pleural séro- 
fibrineux, traduction d’une tuberculose trés atténuée. 

Tous les animaux du lot aviaire meurent avant le sixieme mois, par consé- 
quent dans les mémes délais que les témoins, avec dans l'ensemble une 
tuberculose analogue a celle des non-vaccinés, c’est-a-dire portant sur 
ensemble des viscérés y compris les poumons. 


Celte tentative de vaccination, quelque imparfaite qu’elle 
soit, montre donc a l’évidence qu'une différence fondamentale 
sépare l’antigéne bacillaire, provenant de homme ou du beuf, 


de l’antigéne aviaire, car les mémes causes devraient produire 
les mémes effets. 


If. — La recherche des anticorps dans le sérum des vaccinés 
est assez décevante; elle fournit des résultats irréguliers, sauf 
peut-étre pour l’agglutination ot la scission des types aviaire 
et humain apparait nettement. 


Je l'ai essayée en comparant successivement : 


A. La floculation obtenue sur des émulsions bovines, humaines et aviaires 


au moyen du sérum de chevaux solidement immunisés par le bacille des 
mammiferes. 


B. Celle que donnent les mémes émulsions avec un sérum anti-aviaire. 
Dans les deux cas les cheyaux sont préparés par des injections veineuses 
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bi-hebdomadaires de bacilles vivants aux doses progressives de 10 a 300 
milligrammes. 

Comme émulsion j'ai choisi celle que préconise Wright, consistant en 
bacilles prélevés sur pomme de terre aprés un mois de culture, stérilisés 
dix minutes 4 105°, broyés dans l’eau salée a3 gr. pour 1.000 et longuement cen- 
trifugés de fagon a reproduire l’opalescence d’un étalon construit avec un quart 
de milligramme de bacilles secs par cent. cube. La stabilité de l’émulsion 
doit étre telle qu’on n’observe aucun dépot appréciable spontané avant une 
semaine. La floculation se juge a l'oeil nu dans de petits tubes a essai apres 
deux heures d’étuve. Cette technique donne des résultats trés supérieurs A 
celle des cultures vivantes homogénes. 

Voici un exemple des résultats obtenus : 


Sérum A (anti-bovin) Sérum B (anti-aviaire) 


B. humain [. . . Agelutine au 1: 400¢ Aes 202 
— ieee & = 4 : 300e 4 : 20e 
a onl WH lee ee = 4: 450¢ Veh BYI 
Be bOvin lee — th <2 Byte dhe Baie 
— ieee — 4 : 400¢ 4: 50e 
By aviaire I. . .- — 4: 20¢e 1: 1008 
— tI, eae — 4: 50e 1 : 100 
— (HER 3% — Age 4 : 50e 


Le peu de différence des chiffres de la série B est probable- 
ment imputable a la pauvreté de ce sérum en anticorps, |’im- 
munisation des chevaux n’ayant pu, a cause de la toxicilé de 
Vaviaire, étre poussée tres avant; mais les écarts des taux 
d’agglutination entre le groupe aviaire et le groupe humano- 
bovin dans la série B. sont trés supérieurs aux légéres varia- 
tions qui peuvent séparer les différents types dun méme 
groupe et la différenciation par ce procédé apparait assez 
nette. 

Il n’en est malheureusement pas de méme pour la mesure 
des précipitines, des opsonines et des sensibilisatrices dont les 
résultats ont été, entre nos mains, des plus contradictoires ; aussi 
n’avons-nous pas poursuivi ce genre de recherches. 


IL. — J’ai surtout utilisé pour la différenciation des bacilles 
tuberculeux les sérums de chevaux longuement immunisés 
(un de ces animaux a recu en six ans 454 inoculations) par des 
injections intraveineuses de bacilles morts, de substance bacil- 
laire de nature lipoidique et de bacilles vivants Lrés atténués, a 
virulence tellement diminuée que leur inoculation sous-culanée 
au cobaye ala dose de 4 milligrammes ne produisait qu'un petit 
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abces local sans adénopathie ni généralisation. Je suis arrivé a 
faire supporter & certains chevaux des doses colossales de ces 
produits et & obtenir avec régularité des sérums doués de pro- 
priétés thérapeutiques solides que j’utilise avec succes dans le 
traitement des tuberculoses aigués de Vhomme. 

Il deyenait done intéressant d’en étudier la valeur chez le 
cobaye (1) et de comparer chez |’animal l’action du sérum 
correspondant & chaque type de bacilles. En fait, je me suis 
limité & Vhumain et a l’aviaire. 


Dans une premiére expérience j'ai pratiqué parallélement chez deux che- 
vaux, pendant cinq mois, des inoculations bi-hebdomadaires de bacilles. 
Résultat médiocre avec le sérum du cheval préparé par lhumain, nul avec 
le cheval anti-aviaire. I] est vrai que celui-ci avait beaucoup plus souffert des 
inoculations et quwil avait considérablement maigri. 

Dans un second essai, deux chevaux T... et’G... recoivent, ]’un des extrails 
solubles humains, l'autre des extraits aviaires A doses striclement égales ; 
les préparations sont mieux supportées et on arrive & pousser |’ immunisation 
assez loin. Malgré tout le sérum T. acquiert une activité assez faible; il est 
vrai qu'elle est nulle avec le sérum G. 

Enfin chez une jument extraordinairement résistante, Bobette, j'ai pu. 
pendant plusieurs années, alterner en les coupant par des périodes de repos 
des inoculations de bacilles humains et aviaires. Toutes les saignées corres- 
pondant a immunisation par bacilles humains ont fourni d’excellents sérums, 
mais la valeur du sérum s'abaissait a chaque série de bacille aviaire pour se 
relever avec le bacille humain. 


Les expériences précédentes, spécialement la derniére, ont 
fourni des résultats d’une netteté surprenante. Ce sont elles qui 
nous orienté vers la conception du dualisme bacillaire a 
laquelle nousn’étions nullement préparé et qui nous ont amené 
aune révision de Ja théorie uniciste. Directes ou indirectes, ces 
réactions d’immunilé marquent le fossé profond qui sépare les 
antigénes d’origine aviaire des antigenes d’origine humaine 
ou bovine. Si la spécificité de telles réactions n’est pas un vain 
mot, si elles présentent bien le caractére absolu qu’on s’accorde 
eénéralement & leur reconnaitre, elles jugent définitivement la 
question et il devient inutile de pousser plus avant I’étude des 
caractéres différentiels. 


(1) Cel essai qui permet de titrer la valeur du sérum est pratiqué couram- 
ment dans notre laboratoire ; il estindispensable avant l’applicationa ’homme. 
(Voir André Jousset, Sérothérapie antituberculeuse, in Journal médical francais 
de décembre 1918). 
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III. — Résumé et conclusions. 


I] ressort de l’exposé précédent que certains bacilles aviaires 
possédent une série de caractéres naturels bien tranchés qui 
leur assurent une autonomie absolue et ne permettent pas de 
les assimiler au bacille décrit par Koch chez Vhomme et chez 
le boeuf, 

Ces caractéres, de valeur trés inégale, sont les suivants : 

Absence de substance unissante. 

Invariabililé de la réaction du milieu de culture. 

Longévité sur milieux artificiels opposée a la fragilité de la 
virulence. 

Médiocrilé du pouvoir caséifiant local. 

Toxicité intense pour le cheval. 

Faiblesse et banalité des effets locaux ou généraux de la tuber- 
culine, extraite de ces bacilles, sur l’organisme tuberculeux. 

Absence de tout pouvoir immunogeéne spécifique & l’égard du 
bacille de Lhomme ou des bovidés. 

De cet ensemble de propriétés, deux surtout méritent d’étre 
relenues qui séparent radicalement les types étudiés du bacille 
des mammiféres: ce sontles réactions nécrotiques et les réac- 
tions dimmunité; les autres n’ont qu’une valeur relative. 

Les bacilles présentant de telles propriétés sont-ils excep- 
tionnels? Tout porte 4 croire quils sont, sinon constamment, 
au moins trés fréquemment en cause dans la tuberculose des 
oiseaux. Cette impression résulte de l’analogie des caractéres 
qui précedent avec ceux qu'on a de toul temps signalés dans la 
tuberculose des volailles et qui avaient conduit Villemin, puis , 
Straus, & douter de la parenté des deux maladies. II serait 
toutefois imprudent de généraliser et plus dangereux encore de 
vouloir subordonner la question au probléme tout spéculatif 
et philosophique de lunilé originelle des divers bacilles 
tuberculeux, qui n’a servi qu’a semer la confusion et aurait dt 
rester en dehors du débat. 

Considérant la question du simple point de vue pratique 
nous conclurons done : 

Que la tuberculose des oiseaux reléve de causes multiples 


ow figurent : 
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1° Trés exceptionnellement le bacille tuberculeux des 
mammiféres ; 

2° Trés fréquemment des bacilles acido-résistants doués 
occasionnellement d’un certain pouvoir tuberculigéne ; 

Que la propriété tuberculigéne, aussi réguliére et parfaite 
(pouvoir nécrosant) chez le premier type de bacilles qu’elle 
est irréguliére et imparfaite chez le second, ne justifie en rien 
Videntification des deux groupes. 

Que les deux types de bacilles se distinguent quelquefois 
de fagon absolue par leurs réactions d’immunité. 


LES VACCINATIONS ANTIRABIQUES 


A LINSTITUT PASTEUR EN 1920 


par JULES VIALA, Préparateur au Service antirabique. 


Pendant Vannée 1920, 1.126 personnes ont subi le traite- 
ment antirabique 4 l'Institut Pasteur de Paris : 6 sont mortes 
de la rage, soit une proportion brute de 0,53 p. 100. 


La statistique s’établit done ainsi : 


Personnecptraices es eae) ee es ee noo 
MORES a doe lap teen Becht via Sata ky Bedi 6 
Mortalitespnd 00M fo rece tered rental 0,538 
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Le tableau ci-dessous indique les résultats généraux des 
vaccinations depuis l’origine : 


2 PERSONNES MORTALITE PERSONNES e MORTALITE 
ANNEE MORTS MORTS 


traitées p- 100 traitées p- 100 


rt ——_ 


0,39 
0,41 
0,43 
0,38 
0,19 
0,24 
0,00 
0,29 
0,00 
0,00 
0,00 
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Les personnes traitées a l'Institut Pasteur sont divisées en 
trois catégories : 

Catégorie A. — La rage de l’animal mordeur a été expéri- 
mentalement constatée par le développement de la maladie 
chez des animaux mordus par |ui ou inoculés avec son bulbe. 

Catégorie B. — La rage de animal mordeur a été constalée 
par examen vélérinaire. 

Catégorie C. — L’animal est suspect de rage. 


Nous donnons ci-aprés la répartilion entre ces calégories des 
personnes traitées en 1920: 


MORSURES MORSURES MORSURES 
a la téte aux mains aux membres 


TOTAUX 


| 
| 
| 
| 


Mortalité p. 100 
Traités 
Mortalité p. 100 
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Catégorie A. . 
Catégorie B. . 


Catégorie C. . 


Répartition par départements des 1.426 personnes traitées 
mordues en France. 
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PERSONNES TRAITEES MORTES DE LA RAGE APRES LE TRAITEMENT. 


Cléret (Armand), quarante-cing ans, demeurant 4 Colombes (Seine). Mordu 
le 12 janvier au pouce droil.: trois morsures pénétrantes qui ont saigné. 

Traité du 13 janvier au 6 février. 

Pris de rage le 12 mars. Mort 4 Vhopital Pasteur le 14 mars. 

Chien reconnu enragé par M. Bonnote, vétérinaire 4 Colombes. 

Le bulbe de Cléret inoculé aux animaux a donné la rage le dix-sepliéme 
jour. 


Bunel (Pierre), quinze ans, demeuranta Antony (Seine). Mordu le 16 février 
au mollet gauche : deux morsures profondes qui ont saigné. 

Traité du 18 février au 6 mars. 

Pris de rage le 28 mai. Mort a lhopital Pasteur le 30 mai. 

Chien reconnu enragé a la Fourriére. 


Bide (Louis), trente-quatre ans, demeurant a Alfortville (Seine). Mordu le 
49 mars a4 l’arcade sourciliére gauche : deux morsures profondes qui ont 
saigné. 

Traité du 22 mars au 15 avril. 

Pris de rage le 13 juin. Mort 4 Vhopital Pasteur le 15 juin. 

Chien errant qui a disparu aprés avoir mordu. 

Le bulbe de Bide inoculé 4 des animaux a donné la rage le dix-neuviéme 
jour. 


Gisseleire (Julienne), trente-cing ans, demeurant a Paris (Seine). Mordue 
le 19 mars au nez : trois morsures profondes. 

Traitée du 19 mars au 15 avril. 

Prise de rage le 12 janvier 1921. 

Meurt le 15 janvier. 

Chien reconnu enragé par M. Giraud, vétérinaire. 


Vernay (Joseph), cinquante-neuf ans, demeurant a Vigneux (Seine-et-Oise),. 
Mordu le 19 mars aux lévres. 
Traité du 10 avril au 4 mai. 
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Pris de rage le 29 juin. Mort A l’hopital Pasteur le 2 juillet. 

Chien reconnu enragé a l'Ecole vétérinaire d’Alfort. 

Une autre personne mordue aux lévres par le méme animal, et traitée a 
l'Institut Pasteur, se porte bien. 


Demarcy (Jean), quarante-huit ans, vétérinaire, demeurant a Courbevoie 
(Seine). Mordu le 20 juin a index gauche : trois morsures pénétrantes qui 
ont saigné. 

Traité du 24 juin au 15 juillet. 

Pris de rage le 11 octobre. Mort 4 Vhopital Pasteur le 13 octobre. 

Chien reconnu enragé par M. Demarcy. 


Le Gérant : G. Masson. 


: 
Paris. — L. MAreruanux, imprimeur, 1, rue Cassette, 


